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Inscreva-se no 2º curso de Pediatria da Sociedade Brasileira de Pediatria, que explora o conteúdo de cada 


Seção do Tratado na forma de videoaula, estudos de caso e questões para avaliação. 


Acesse o site do curso: www.manoleeducacao.com.br/sbppediatria 


APRESENTAÇÃO 


A Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) presta significativa 
colaboração a medicina da criança e do adolescente ao publi- 
car seu Tratado de Pediatria. 

A prática dessa especialidade médica no País carecia de um 
texto fundado nas características que a assistência pediátrica 
adquiriu ao longo de quase um século de sistematização de co- 
nhecimentos e experiências científicas, desenvolvidas pela 
entidade nacional dos pediatras brasileiros. 

Sem perder de vista a grande relevância das inovações tec- 
nológicas incorporadas ao âmbito desse exercício profissional 
diferenciado, o livro projeta um salto de qualidade na visão da 
pediatria clínica. De fato, ao reunir as melhores experiências 
desta prática, a obra contribui com uma nova concepção para 
o exercício pediátrico moderno, ensejando o delineamento de 
importante campo da saúde pública para a construção da “pe- 
diatria coletiva”. Neste sentido, o texto dedica grande parte de 
seu conteúdo aos conceitos mais recentes das ações e estraté- 
gias de saúde pública que conferem ao fazer pediátrico o cará- 
ter social decorrente dos desdobramentos familiares em que 
sustenta sua atuação. Fortalece, igualmente, os alicerces cien- 
tíficos dos fenômenos do crescimento e do desenvolvimento, 
mantidos ao longo da elaboração do texto como cerne insubs- 
tituível da pediatria. Ressalta, por isso mesmo, a relevância 
das ações educativas e preventivas, identificando-se com as 
tendências mais avançadas que se revelam no percurso evolu- 
tivo da saúde na atualidade. 

Por todas essas razões, este Tratado de Pediatria da SBP 
preenche espaço bibliográfico de particular relevância no País. 
Concretiza, por outro lado, uma valiosa presença do Brasil no 
cenário mundial dos investimentos na saúde da infância e da 
adolescência. Sua utilização pelos estudantes de medicina, 
médicos residentes, professores de pediatria e pediatras em 
geral contribuirá, certamente, para ampliar ainda mais a quali- 
dade da atenção a saúde do grupo populacional que se confi- 
gura como universo de atuação desse importante ramo da me- 
dicina. 

Esta publicação enriquece, ademais, a pediatria da Améri- 
ca Latina ao oferecer a opção de um livro-texto oriundo da 
produção científica de um país marcado pelas mesmas contra- 
dições sociais, diferenças regionais, desigualdades econômi- 
cas e perfil epidemiológico que se manifestam por toda a ex- 
tensão do território latino-americano. 

A representação da Opas no Brasil reconhece a seriedade 
do trabalho realizado pelos departamentos científicos da SBP 
consubstanciado nesta obra que presta relevante serviço à 
causa do aprimoramento profissional dos pediatras. Por meio 
deste livro, a entidade pediátrica cumpre, com destacada coe- 
rência, o papel institucional de integrar, em torno da atualiza- 
ção de conhecimentos científicos, a doutrina e a ação dos arti- 
fices da pediatria brasileira. 


Dr. Horácio Toro 

Representante da Organização 

Pan-americana da Saúde (Opas) e da 
Organização Mundial da Saúde (OMS) no Brasil 


PREFÁCIO À QUARTA 
EDIÇÃO 


A Sociedade Brasileira de Pediatria vem ampliando suas ações 
em várias vertentes, sobretudo na área de atualização cientifi- 
ca de qualidade para os pediatras brasileiros. Uma dessas ini- 
ciativas é representada pela quarta edição do Tratado de Pe- 
diatria, que foi completamente revisada e atualizada nos 
últimos meses com cuidado para ser entregue aqueles que se 
incubem de assistir as crianças e aos adolescentes. 

Ser pediatra requer conhecimento técnico sistematicamen- 
te atualizado e comportamento e sensibilidade humanística 
para compreender e atuar na constante mudança que repre- 
senta o universo pediátrico das crianças, dos adolescentes e 
de suas famílias. O conhecimento cresce de modo rápido, a in- 
terdisciplinaridade se consolida e a realidade da comunidade 
também se torna diferente a cada dia com novos desafios para 
esses profissionais devotados que buscam sempre o melhor 
para o futuro do país — representado pelas crianças! 

Com discussões minuciosas, baseadas em evidências, os 
temas deste Tratado contaram com a contribuição incansável 
de muitos colaboradores, enfatizando sempre a atualização 
consistente nas diversas áreas da pediatria como especialida- 
de e nas variadas áreas de atuação. 

O conhecimento só atinge seus objetivos se é compartilha- 
do e se beneficia alguém, e com este Tratado temos plena con- 
vicção de que esses objetivos são alcançados. Em parceria éti- 
ca com a Editora Manole, a Sociedade Brasileira de Pediatria 
se sente honrada de entregar agora esta quarta edição do Tra- 
tado de Pediatria. 


Luciana Rodrigues Silva 

Presidente da Sociedade Brasileira de Pediatria 
Professora Titular de Pediatria da 

Universidade Federal da Bahia 

Membro da Academia Brasileira de Pediatria 
Coordenadora do Serviço de Pediatria do Hospital Aliança 


PREFÁCIO À TERCEIRA 
EDIÇÃO 


A comunidade pediátrica do país consolida o amplo espectro 
de suas atuações e compromissos. Fortalece o cenário de atua- 
cao da sua entidade nacional, a Sociedade Brasileira de Pedia- 
tria (SBP), enriquecida pelas instâncias filiadas, que agregam 
energia construtiva, estímulo perseverante e engajamento 
com as valorosas causas sociais, educativas e científicas. 
Emerge assim a dimensão da complexa e qualificada abran- 
gência requerida pelo nobre exercício profissional do pediatra. 

Além de contribuir para conquistas marcantes no campo 
dos direitos da criança e do adolescente, a SBP tem interagido 
com a sociedade civil de forma estimulante, no claro intuito 
de manter em evidência os valores inerentes à infância e a 
adolescência, entendendo-os como preciosidades humanas a 
serem respeitadas, cultivadas e promovidas como único itine- 
rário seguro para a evolução da espécie. 

Nesse contexto nasceu, em 2006, o Tratado de Pediatria da 
SBP. Este trouxe a marca que faltava ao espectro científico na- 
cional, reunindo, progressivamente, a cada edição, atualiza- 
ções e avanços indispensáveis ao dominio de conhecimento 
que fundamenta a prática pediátrica no Brasil. A obra foi pro- 
jetada em sintonia com as evidências científicas crescentes e 
identificada com as distintas realidades epidemiológicas lo- 
cais e regionais que diversificam as nosologias prevalentes no 
vasto território do país. Outra característica que singulariza o 
Tratado de Pediatria é a sua produção. O livro resulta de traba- 
lho dedicado, interativo, convergente na forma, sério no con- 
teúdo, amplo no componente participativo dos autores - pro- 
fissionais de reconhecida capacidade -, demonstrando, com 
clareza, o elevado nível de identidade própria atingido pela 
nossa pediatria. Tornou-se, pelas virtudes que o inspiraram, o 
livro-texto de medicina da criança e do adolescente mais di- 
fundido e utilizado pela classe pediátrica, pelas instituições de 
ensino médico e também pelos programas de residência médi- 
ca na especialidade que cuida do ser humano no ciclo de vida 
marcado pelos fenômenos do crescimento e do desenvolvi- 
mento. 

Esta obra, a de maior perfil científico já produzida pela SBP, 
chega a terceira edição. Grande avanço. Prova de sua natureza 
acadêmica consistente e da incontestável consolidação de um 
projeto bibliográfico que se converte em referência nacional. A 
nova versão mantém os conteúdos anteriores bem atualiza- 
dos, além de incluir alguns novos capítulos que enriquecem 
sobremaneira a estrutura do Tratado. Um deles aborda os cui- 
dados pediátricos paliativos, tema que se destaca por contri- 
buir para adequar o texto ao perfil da pediatria no novo século. 
Muitos outros expandem ainda mais o universo de conheci- 
mentos que integram os cuidados pediátricos em várias se- 
ções do livro, tais como: bioética, defesa profissional, seguran- 
ça da criança e do adolescente, saúde escolar, saúde mental, 
alergia (imunologia, dermatologia, genética clinica, infectolo- 
gia, nefrologia, otorrinolaringologia, terapia nutricional, tera- 
pia intensiva, ortopedia e oftalmologia. 

A terceira edição do Tratado de Pediatria da SBP atesta o 
esforço produtivo e a coerência da entidade que representa a 
pediatria brasileira e está fortemente fundamentada nos re- 
quisitos primordiais de qualificação contínua do exercício pro- 


fissional de que depende a excelência dos cuidados médicos 
especializados oferecidos à infância e à adolescência de uma 
sociedade que urge melhorar o nível global de saúde de sua 
gente. Cumpre também realçar o valor da parceria entre a SBP 
e a Editora Manole, alicerce desta obra que engrandece o valor 
da produção científica diferenciada, aprimorando a presença 
da pediatria brasileira na esfera internacional, em cujo hori- 
zonte projeta visões e abordagens originais, compartilhadas 
em favor de crianças e adolescentes no mundo a caminho da 
globalização. 


Eduardo da Silva Vaz 
Presidente da Sociedade Brasileira de Pediatria 


Dioclécio Campos Júnior 
Representante da Sociedade Brasileira de Pediatria no 
Global Pediatrics Education Consortium (GPEC) 


PREFÁCIO À SEGUNDA 
EDIÇÃO 


O Tratado de Pediatria, publicação maior da Sociedade Brasilei- 
ra de Pediatria, chega à segunda edição como marco significati- 
vo da sua importância para a classe pediátrica do País. Uma ini- 
ciativa vitoriosa a demonstrar o elevado nível de qualificação 
alcançado, nesse nobre domínio de conhecimentos, ao longo 
da crescente maturidade científica e acadêmica que permitiu 
produzir um texto básico, denso, genuinamente brasileiro. 

A SBP orgulha-se desta obra escrita pelos membros de seus 
vinte e sete departamentos científicos. São professores uni- 
versitários, chefes de serviços de pediatria, pediatras e pesqui- 
sadores renomados, que usaram sua competência para vencer 
o desafio de uma grande lacuna bibliográfica, que carecia de 
preenchimento à altura de sua relevância. Assim nasceu o 
Tratado. Vibrante na concepção, didático na exposição dos te- 
mas, amplo e profundo nos conteúdos, bonito na apresenta- 
ção, rico nas ilustrações. Um trabalho que engrandece a pedia- 
tria nacional, projetando-a no horizonte dos países que 
buscam originalidade na expressão de sua própria experiência. 

O rápido esgotamento da primeira edição comprovou o 
acerto do investimento. O livro está hoje no acervo da maioria 
das bibliotecas universitárias como texto recomendado para 
estudantes, médicos residentes e professores. Está também 
nas mãos de grande número de pediatras do País, exercendo a 
função de principal fonte bibliográfica para leitura e consultas 
necessárias. É uma obra que veio para ficar. Tem o vigor de 
uma produção coletiva harmonicamente sintonizada com o 
seu tempo e plenamente identificada com a saúde da criança e 
do adolescente, nas distintas realidades do nosso território. 

Esta segunda edição do Tratado de Pediatria surge no ano 
em que se comemora o centenário da SBP. Situa-se, assim, en- 
tre as grandes conquistas que constituem a trajetória histórica 
da entidade pediátrica. A atualização do conteúdo dos diver- 
sos capítulos enriquece e amplia esta edição. Além disso, três 
novas seções — oftalmologia, cirurgia pediátrica e ortopedia -, 
de particular importância em pediatria, foram acrescentadas e 
desenvolvem os tópicos essenciais nesses campos. A necessá- 
ria expansão de conteúdos e o propósito de facilitar seu manu- 
seio levaram a decisão de publicar a obra em dois volumes. As 
imagens coloridas de cada capítulo estarão todas disponíveis 
como conteúdo adicional exclusivo no Companion Website do 
livro (ver instruções na página V). 

Ao registrar, com especial alegria, o lançamento da segunda 
edição do Tratado de Pediatria, a SBP agradece, em nome dos 
pediatras brasileiros, o denodado empenho dos autores e exal- 
ta a qualidade da parceria com a Editora Manole, que tornou 
viável este valioso projeto. 


Dioclécio Campos Júnior 
Presidente da Sociedade Brasileira de Pediatria 


PREFÁCIO À PRIMEIRA 
EDIÇÃO 


No limiar do século XXI, a Sociedade Brasileira de Pediatria 
(SBP) constrói um marco científico de elevado valor referen- 
cial ao publicar o seu Tratado de Pediatria. A obra é uma sinte- 
se da ampla ação participativa voltada para a realização de um 
projeto de grande mérito: a produção de um texto que expres- 
se a experiência, a realidade, a prática e, especialmente, o pen- 
samento unificador do exercício profissional da especialidade 
médica que cuida do ser humano em crescimento e desenvol- 
vimento no País. 

Este Tratado de Pediatria reúne conteúdo que, sem preten- 
der a completude, mostra a abrangência necessária à cobertu- 
ra do vasto campo de atuação do pediatra. O propósito que 
norteou sua concepção torna a obra singular, porquanto incor- 
pora a maior parte dos temas que movimentam a atualidade 
da assistência a saúde da criança e do adolescente. Inclui, ade- 
mais, a descrição da rica trajetória histórica da pediatria brasi- 
leira, as peculiaridades desse mercado de trabalho e as noções 
fundamentais que regem o funcionamento do Sistema Único 
de Saúde (SUS) no que concerne ao bem-estar físico, mental e 
social nesse ciclo da vida humana. 

Mereceram ênfase os capítulos referentes a nutrição e à psi- 
cologia do desenvolvimento. São duas áreas do conhecimento 
em que se apóia a doutrina da pediatria, cujos princípios es- 
senciais emergem no horizonte dos novos tempos, exigindo 
do pediatra extensa revisão de conceitos e atualização cientifi- 
ca dinâmica e identificada com a transição epidemiológica em 
curso nas últimas décadas. 

Esta primeira edição do Tratado de Pediatria integra o con- 
junto de estratégias definidas pela Sociedade Brasileira de Pe- 
diatria (SBP) com o objetivo de contribuir para o desenvolvi- 
mento do perfil profissional mais apropriado ao pediatra do 
século que se inicia. Trata- se do maior desafio colocado para a 
entidade no limiar da sociedade pós-industrial. O texto está 
em sintonia com a modernidade, principalmente se analisada 
sob a luz das evidências que o processo de transformação so- 
cial explicita. Vale ressaltar a importância do pediatra como 
educador na área da saúde, numa época em que a prevenção 
ganha primazia sobre a cura; nessa fase da evolução social, em 
que a frenética incorporação de complexas tecnologias a prati- 
ca da medicina começa a ser repensada em função dos custos 
insustentáveis que demanda, da expansão impressionante 
dos agravos que introduziu no campo da iatrogenia, bem 
como dos dilemas éticos insolúveis que provoca. 

A iniciativa de produzir o livro é um passo de apreciável di- 
mensão no caminho das inadiáveis mudanças no processo de 
formação pediátrica. Mostra a nova face da profissão. Fornece 
conteúdos seguros para sustentar a função social do pediatra. 
Consolida o fundamento científico de uma prática médica in- 
substituível, posto que primordial. Sela o vínculo indissociá- 
vel entre cuidado pediátrico qualificado e infância e adoles- 
cência saudáveis. Destaca a relevância do papel de uma 
entidade associativa verdadeira, intransigente nos seus com- 
promissos com o bem comum. 

Louve-se, na originalidade dessa conquista, o compromis- 
so das lideranças pediátricas dos departamentos científicos da 
entidade que tornaram possível o esforço coletivo do qual re- 


sultou o volumoso compêndio que passa a figurar entre as 
mais valiosas obras elaboradas pela medicina nacional. 

O Tratado de Pediatria tem marca. Tem substância. Veio 
para ficar. É realização irreversível. Nasce com a essência de 
seu tempo e com o componente da universalidade que se ajus- 
ta a todos os tempos. Esta é a divisa que lhe dá sentido e desti- 
nação. É a legenda que lhe assegura lugar de originalidade per- 
manente na bibliografia pediátrica do Pais. 
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Arnaldo Pineschi de Azeredo Coutinho 


Introdução 

Ética é uma disciplina filosófica e uma ciência crítica e norma- 
tiva que direciona as reflexões sobre ações ou comportamen- 
tos humanos, procurando qualificá-los como bons ou maus, 
corretos ou incorretos, indagando teoricamente sua essência, 
sua origem e sua finalidade. É uma forma de sistematizar o 
modo de encontrar a melhor resposta para perguntas simples 
(respostas as vezes nao tão simples) aplicadas a determinada 
ação ou a algum padrão de comportamento, quando perti- 
nentes. Respostas as perguntas “o quê”, “como?”, “quem?”, 
“quando”, “quanto?” e “onde?” caracterizam a essência da 
ação; “por quê?”, “com base em quê?” caracterizam sua ori- 
gem; “para quê?”, “para quem?”, “qual o resultado esperado?”, 
sua finalidade. 

Abordar algum tema do ponto de vista da ética é refletir so- 
bre ideias e conceitos mutáveis tanto de uma sociedade para 
outra como no decorrer do tempo, uma vez que envolvem ati- 
tudes influenciáveis por usos e costumes, veiculadas tanto 
pela tradição de geração para geração como pela mídia, e que 
sofrem alterações com os avanços científicos e tecnológicos. É 
procurar definir se determinada conduta merece os qualificati- 
vos de boa ou ma, o que nem sempre é tarefa viável, pois existe 
uma extensa área não delimitada entre esses conceitos, que 
não são absolutos. 

Os avanços da Medicina nas últimas décadas possibilita- 
ram o aumento da sobrevida de muitas crianças gravemente 
doentes e de recém-nascidos extremamente pequenos ou 
imaturos. Todavia, aumentou também o número de pacientes 
que sobrevivem com deficiências físicas graves, como as se- 
quelas neurológicas, “beneficiadas” pelo tratamento intensivo. 
Assim, para alguns, os instrumentos de cura tornaram-se ins- 
trumentos de sofrimento permanente. 

O fascínio que o médico jovem tem pelos instrumentos tec- 
nológicos promove, frequentemente, o esquecimento do sig- 
nificado real da vida e da morte. O paciente não pode ser visto 
como uma máquina avariada que requer reparos, mas sim ser 
considerado como um ser humano completo, em um contexto 


biopsicoemocional e sociocultural, por mais jovem que seja, 
desde sua concepção. 

Contribui para o excesso terapêutico o receio de um proces- 
so jurídico por erro ou omissão, o que pode levar o médico a 
desempenhar o maximo de sua competência técnico-cientifi- 
ca, desconsiderando, as vezes, se determinados procedimen- 
tos são destinados ao real benefício do paciente. 


O que é bioética? 

Bioética é a ética vista pelo ângulo interdisciplinar e interprofis- 
sional, aberta a discussão e a assimilação de novos conceitos e pa- 
radigmas colocados em pauta em função da crescente e dinâmica 
complexidade das relações humanas na sociedade atual, em pa- 
ralelo com os avanços científicos, sociopolíticos e econômicos. 

Na bioética aplicada a área da saúde, a discussão é, portan- 
to, ampliada para todas as áreas que podem influenciar na con- 
duta, tanto assistenciais, que envolvem médicos de diferentes 
especialidades, enfermeiros, psicólogos, assistentes sociais, fi- 
sioterapeutas, nutricionistas e terapeutas ocupacionais, como 
socioculturais, que envolvem outras atividades, como juristas, 
sacerdotes, filósofos e representantes de comunidades. 


Princípios básicos da bioética 

Uma avaliação sistemática das implicações éticas de uma con- 
duta médica ou terapêutica requer consideração de pelo menos 
cinco dos princípios básicos da bioética: não maleficência, bene- 
ficência, autonomia, preservação da vida e justiça distributiva. 


Não maleficência (não fazer o mal) 

e beneficência (fazer o bem) 

Fazer o bem ao paciente é agir em seu melhor interesse. A ta- 
refa do médico diante de uma pessoa doente é sempre aliviar o 
sofrimento e, quando possível, restaurar a saúde. Fazer o bem 
nao significa necessariamente usar os conhecimentos cientifi- 
cos para preservar a vida a qualquer custo, pois, quando chega 
o momento em que salvar a vida não é mais possível, a morte 
nao mais deve ser vista como inimiga. 
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Obter um equilíbrio razoável entre beneficência e não ma- 
leficência é um desafio frequente para agir no melhor interesse 
do paciente. Deve-se considerar a relação entre riscos e benefi- 
cios fundamentada em estimativas de resultado para a opção 
de tratamento em consideração. Por exemplo, para pacientes 
com hipoxemia com risco de morte por insuficiência respira- 
tória, o resultado de interesse é sua sobrevivência, e não so- 
mente a melhora de algum parâmetro fisiológico (como o au- 
mento da PaO). 

Infelizmente, dados confiáveis a respeito de resultados de 
determinado tratamento nem sempre são disponíveis para 
muitos problemas médicos. De acordo com East e Morris, 
para a síndrome do desconforto respiratório agudo, apenas 
aproximadamente 15% das intervenções médicas utilizadas 
eram baseadas em algum dado científico, e somente 0,7% das 
intervenções descritas na literatura apresentavam evidências 
científicas moderadamente fortes. 

Intervenções modernas e agressivas têm o potencial tanto 
de causar benefícios como de causar dano ou sofrimento ao 
paciente. 

Os princípios da não maleficência e da beneficência devem 
ser aplicados quando, na abordagem do paciente gravemente 
doente, é necessário decidir entre adotar procedimentos tera- 
péuticos de suporte e prolongamento de vida ou implementar 
procedimentos paliativos e de conforto, excluindo a utilização 
dos recursos extraordinários (conduta restritiva). Questões 
envolvendo esses princípios são: 

1. De que forma a definida ausência de prognóstico favorável 
modifica a proposta terapêutica? 

2. Como os benefícios e limites dos procedimentos podem ser 
calculados? 

3. A partir de quais parâmetros a decisão de interromper o trata- 
mento proposto deve ser considerada? 

4. Quando uma criança ou um adolescente deve ser considerado 
paciente terminal? 


Autonomia 

Esse princípio confere aos seres humanos o direito de escolher 
livremente seu próprio destino. O modelo paternalista, no qual 
apenas o médico assume a decisão conflitante, é reprovavel. 

Problema maior surge nos casos envolvendo adultos incons- 
cientes, crianças e adolescentes. Reportam-se ao princípio da 
autonomia decisões envolvendo questões como o direito legal 
de pais ou responsáveis legais darem ou não o consentimento 
para procedimentos diagnósticos e terapêuticos, de suporte de 
vida ou de conforto, e as circunstâncias em que os próprios pa- 
cientes podem decidir sobre seu tratamento. 

No caso das crianças e dos adolescentes, quem decide, a 
priori, são os pais, por serem ambos considerados defensores 
dos interesses de seus filhos. Esse princípio não se aplica 
quando, a juízo de membros da equipe de saúde que assiste o 
paciente, a decisão dos pais conflita com o melhor interesse da 
criança ou do adolescente. Nesse caso, deve-se recorrer à 
orientação das Comissões de Ética e até a decisões judiciais. 

A participação das crianças e dos adolescentes nas decisões 
sobre sua saúde tem de ser considerada se eles forem identifi- 


cados pela equipe multiprofissional como capazes de avaliar 
seu problema. Seu direito à confidencialidade e à autonomia 
deve ser preservado. A idade e a capacidade intelectual, cogni- 
tiva e emocional estão envolvidas em sua habilidade em con- 
tribuir para as decisões. 

A capacidade de compreender a consequência dos próprios 
atos é um processo que normalmente se inicia aos 6 anos de 
idade e vai amadurecendo até o final da adolescência. Dessa 
forma, 0 jovem tem o direito de fazer opções sobre procedi- 
mentos diagnósticos e terapêuticos, embora, em situações 
consideradas de risco e na realização de procedimentos de 
alguma complexidade, tornem-se sempre necessários a parti- 
cipação e o consentimento dos pais ou responsáveis. No en- 
tanto, a criança que recusa tratamento deve ser ouvida, espe- 
cialmente se os benefícios desejados são pouco prováveis. 

Uma visão ampliada das necessidades físicas, emocionais e 
espirituais do paciente e de sua família, de suas expectativas 
em relação ao tratamento e o esclarecimento realista de seus 
desejos e dos objetivos da assistência a ser prestada melhoram 
a qualidade dessa assistência e contribuem para o sentimento 
de satisfação e segurança do médico ao lidar com as angústias 
de cuidar de crianças e adolescentes em final de vida. 

Sempre deve haver uma relação de confiança, boa comuni- 
cação e respeito mútuo entre o médico, o paciente e seus res- 
ponsáveis (os pais, na maioria das vezes). Detalhes sobre a 
doença, seu prognóstico e opções terapêuticas devem ser ex- 
plicados claramente a família, para que ela lide com a situação 
de crise de forma razoável. Decisões em momentos de crise, 
com pais muito ansiosos e angustiados ou com sentimentos 
de culpa, podem ser o resultado de julgamentos intempesti- 
vos e emocionais. 

Existe a necessidade de argumentos para a concordância 
com base em convencimento racional e educado, consideran- 
do-se os aspectos culturais, legais, morais e religiosos do pa- 
ciente e de sua família. 

O princípio da autonomia requer a obtenção de consenti- 
mento livre e esclarecido, com a participação do paciente e, no 
caso de crianças e adolescentes, de seus pais ou responsáveis, 
para a aplicação de procedimentos e tratamentos invasivos, ino- 
vadores, não padronizados, com riscos e benefícios indefinidos. 

Quando um procedimento ou tratamento já foi submetido 
a exaustivas investigações e já se constitui em consenso com 
regras explícitas e implícitas aplicadas em prática médica roti- 
neira (embora com variações), isso deve ser claramente expli- 
cado, e o consentimento formal não é necessário. Se for proce- 
dimento que visa a preservar a vida, o consentimento formal 
do paciente e de sua família é presumido e universalmente 
aceito. 

O consentimento livre e esclarecido para a realização de 
procedimentos e para tratamentos é o instrumento básico do 
princípio da autonomia, e as competências necessárias para 
quem for participar das decisões são: 

e racionalidade: capacidade de considerar os múltiplos fatores 
prognósticos capazes de predizer consequências futuras; 

e entendimento: capacidade de compreender a essência das in- 
formações; 


e “independência: possibilidade de expressar a própria vontade 
independentemente de parentes ou médicos; 
e capacidade de avaliar a natureza e o alcance de sua decisão. 


Nos casos em que é necessário ministrar hemocomponentes a 
pessoas que regem seus princípios morais pelos das Testemu- 
nhas de Jeová, o princípio da autonomia permite aos adultos 
recusar esses recursos terapêuticos para si próprios, mas 
quando há risco de morte para seus filhos, os pais não podem 
impor suas crenças, negando-lhes uma oportunidade de vida. 
Cria-se, então, uma situação em que o princípio da autonomia 
conflita com o da beneficência. Cabe à equipe multiprofissio- 
nal gerir o conflito, inicialmente com esclarecimentos e apoio, 
mas, no caso de se mostrarem ineficazes, solucionando-o por 
meios judiciais. 

Merecem atenção os aspectos envolvendo a participação 
de crianças e adolescentes terminais em protocolos experi- 
mentais que utilizam drogas em estudos de fase I ou II. No 
Brasil, as pesquisas envolvendo seres humanos são regula- 
mentadas pela Resolução n. 196/1996 do Conselho Nacional 
de Saúde! (e foi substituída pela Resolução n. 466/2012), a 
qual determina que, em qualquer pesquisa cujos sujeitos se- 
jam seres humanos, o tripé bioético (autonomia, beneficência 
e justiça) seja respeitado e haja a prévia apreciação de um Ter- 
mo de Consentimento Livre e Esclarecido. 

De acordo com essa Resolução, as crianças e os adolescen- 
tes não detêm completamente o domínio da autonomia, e a 
autorização para participação em pesquisa tem de ser forneci- 
da também pelo responsável legal, de maneira conjunta. É 
preciso observar que, supondo a possibilidade de alguma me- 
lhora, os pacientes e responsáveis possam ser influenciados a 
participar de protocolos experimentais. 

Por outro lado, em estudos visando a definição de toxicida- 
de, o impacto da utilização da droga na qualidade de vida do 
doente terminal deve ser considerado, tanto para a inclusão no 
protocolo experimental quanto para sua eventual suspensão, 
caso o desconforto seja maior que o dos cuidados paliativos. 


Preservação da vida 

Diante da efetividade das novas modalidades terapêuticas, 
houve um aumento inequívoco no tempo médio de vida, uma 
melhora da qualidade de vida e uma diminuição da mortalida- 
de e, consequentemente, um aumento não apenas do número 
de pacientes portadores de doenças crônicas como também 
do de pacientes terminais. 

Apesar de ser inquestionável a atitude de preservar a vida, 
determinados procedimentos que estão postergando a morte 
ou prolongando a agonia podem gerar controvérsia. Enquanto 
a eutanásia ativa é abominada, deixar o paciente morrer, sus- 
pendendo ou não indicando medidas de suporte avançado de 
vida, pode ser visto, em situações específicas, como uma ação 
no interesse do paciente. 

Uma das possibilidades em que pode estar baseado o medo 
de agir dessa maneira é a interpretação literal e equivocada do 
art. 32 do Código de Ética Médica,? que veda ao médico “deixar 
de utilizar todos os meios disponíveis de diagnóstico e trata- 
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mento a seu alcance em favor do paciente”. Contudo, segundo 
Martin, esse artigo tem uma formulação que permite questio- 
nar se o controle do sofrimento pela tecnologia e o atraso do 
momento de morrer são sempre do interesse do paciente. 

Portanto, a luz dos princípios da beneficência e da não ma- 
leficência, “fazer tudo” em favor do paciente terminal pode ser 
oferecer-lhe cuidados paliativos, evitar a distanásia e propor- 
cionar uma morte digna. 

No Código Penal vigente, que data de 1940, o art. 135 con- 
ceitua o crime de omissão de socorro como: “Deixar de prestar 
assistência, quando possível fazê-lo sem risco pessoal, à crian- 
ça abandonada ou extraviada, ou à pessoa inválida ou ferida, 
ao desamparo, ou em grave e iminente perigo; ou não pedir, 
nesses casos, o socorro da autoridade pública”. Muitos médi- 
cos entendem que suspender ou não indicar medidas de su- 
porte avançado de vida caracteriza, em qualquer circunstân- 
cia, omissão de socorro. 

Contudo, partindo da premissa de que o paciente está em 
processo inexorável de morte e não há como salvar sua vida, é 
permitido entender que o art. 135 do Código Penal? nao se apli- 
ca a essa circunstância, o que não significa deixar de prestar 
assistência, a qual deve continuar na forma de atenção aos 
confortos físicos, afetivos e emocionais ao paciente, e apoio, 
informações e esclarecimentos apropriados a seus familiares. 

A Lei n. 10.241, de 1999,º que estabelece os direitos dos 
usuários dos serviços de saúde no Estado de São Paulo, entre 
eles o de recusar tratamentos dolorosos ou extraordinários 
para tentar prolongar a vida e o de escolher onde morrer, re- 
presenta um amparo legal a mais para que não se apliquem 
medidas de suporte avançado de vida quando não adequada- 
mente indicadas. Projeto de lei federal com conteúdo equiva- 
lente tramita atualmente no Congresso Nacional. 

O grande valor que as religiões, particularmente as que se- 
guem os princípios judaico-cristãos, atribuem à preservação 
da vida não significa, no caso de pacientes terminais, utilizar 
sempre todos os recursos disponíveis. O Papa Pio XII esclare- 
ce o pensamento da Igreja Católica, dirigindo-se aos profissio- 
nais da saúde nos seguintes termos: “Se parecer que a tentati- 
va de reanimação constitui, na realidade, para a família um 
ônus tal que não se lho possa em consciência impor, pode a fa- 
mília licitamente insistir para que o médico interrompa as 
suas tentativas, e o médico pode licitamente obedecer-lhe.” 

Na mesma linha, manifestou-se o Papa Joao Paulo II: “Dis- 
tinta da eutanásia, é a decisão de renunciar ao chamado ex- 
cesso terapêutico, ou seja, a certas intervenções médicas já 
inadequadas à situação real do doente, porque não proporcio- 
nadas aos resultados que se poderiam esperar ou ainda por- 
que demasiadas gravosas para ele e para sua família.” 

As questões éticas relativas que se impõem ao princípio da 
autonomia em pediatria são: 

1. Os médicos podem ou devem tratar todas as crianças utilizan- 
do todos os meios terapêuticos disponíveis? 

2. Sea resposta para a questão anterior for positiva, quais são os 
limites desse tratamento? 

3. Quem merece restrição de tratamento? 

4. Quem decide esse limite? 
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5. Quando é possível adotar condutas restritivas a pacientes ter- 
minais, como a “ordem de não ressuscitar”? 

6. Como abordar a família quanto ao emprego exagerado de me- 
didas “terapêuticas”, que nada acrescentam ao paciente, ape- 
nas prolongando um estado de distanásia? 

7. Como cuidar dos pacientes terminais e em que local? 


O médico é o perito e deve possuir conhecimento e experiên- 
cia suficientes para indicar a melhor terapia disponível para 
conduzir o paciente a um resultado favorável. Protocolos, nor- 
mas, recomendações e rotinas não devem ser usados como li- 
vros de receitas culinárias e podem apenas refletir a força de 
paradigmas do autoritarismo e das convicções. Dúvidas a res- 
peito de sua validade para uma situação específica merecem 
discussões amplas e abertas. 

Procurar 0 apoio em dados científicos fidedignos é o meio 
efetivo de superar essas dúvidas. A busca pelos consensos ba- 
seados nas melhores evidências disponíveis é uma importan- 
te forma de respeito ao paciente e à profissão médica. 

É bom lembrar o conceito de morte encefálica, assim como 
sua importância para a definição do momento em que se inicia 
a irreversibilidade do processo letal. Essa definição é de respon- 
sabilidade médica, e aí não mais se aplicam os conceitos de pre- 
servação da vida, pois não se pode manter vivo quem já morreu, 
e tentar fazê-lo seria ocultar o diagnóstico de óbito. Essa concei- 
tuação é fundamental em benefício dos transplantes de órgãos. 

Havendo morte encefálica, o médico responsável, antes da 
suspensão dos meios artificiais de sustentação de funções ve- 
getativas, deverá comunicar o fato a familia do paciente. Não é 
raro que os familiares necessitem de algum tempo até para 
questionar o diagnóstico e, eventualmente, solicitar outro pro- 
fissional para confirmá-lo e decidir sobre a doação de órgãos. 
Justiça distributiva 
Esse princípio pretende garantir equidade de benefícios e dis- 
ponibilizar os recursos segundo a demanda, oferecendo a cada 
qual conforme sua necessidade. Quanto a esse aspecto, sur- 
gem a questão sobre o financiamento e as dela advindas, como 
a ocupação de leitos nas unidades de terapia intensiva e a ofer- 
ta de recursos diagnósticos e terapêuticos de custo elevado, 
em uma época em que os recursos financeiros disponíveis es- 
tão cada vez mais escassos. 

É importante uma distribuição equitativa dos recursos para 
a assistência de toda a comunidade, garantindo que as pessoas 
mais necessitadas sejam atendidas antes e que, se o tratamento 
ja tiver sido iniciado e não houver dúvidas sobre a necessidade 
de sua manutenção, ele não seja interrompido. Caberá à equipe 
de saúde não deixar que problemas decorrentes de recursos fi- 


nitos conflitem com o atendimento oferecido, sendo as deci- 

soes tomadas em base médica, e não econômica. Convém enfa- 

tizar que os custos do tratamento devem beneficiar somente o 

paciente, e gastos inúteis e fúteis precisam ser evitados. 
Surgem, assim, novas questões éticas, como: 

1. De que forma os custos podem influenciar decisões clínicas? 

2. Para quais pacientes os recursos disponíveis devem ser desti- 
nados? 


A criança como paciente terminal 

“O médico deve tentar a cura daqueles que podem ser curados, 
diminuir a morbidade de doenças onde é possível o conforto 
do paciente. Finalmente, quando a doença tiver ‘ganho’ e o pa- 
ciente estiver prestes a morrer, o médico é obrigado a reconhe- 
cer isso e aliviar o processo de morte” (Hipócrates). 
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A BIOÉTICA PRINCIPIALISTA 
E O CÓDIGO DE ÉTICA 
MÉDICA 


Arnaldo Pineschi de Azeredo Coutinho 
Carlindo de Souza Machado e Silva Filho 


introdução 

Ao se analisar o surgimento dos modernos princípios bioéti- 
cos, nota-se que, em 1963, Frankena propôs que dois princi- 
pios deveriam ser observados: a beneficência e a justiça. Em 
1978, o Relatório Belmont propôs o respeito as pessoas, a be- 
neficência e a justiça como princípios para as considerações 
éticas em pesquisas em humanos.” Também em 1978, Tom 
Beauchamp e James Chidress propuseram como princípios a 
autonomia, a não maleficéncia, a beneficência e a justiça. Es- 
ses princípios foram a base para que, em 1990, Dan Clouser e 
Bernard Gert cunhassem o termo principialismo.! 


Autonomia 


É a capacidade do indivíduo de gerir a sua vida, valendo-se de 
seus próprios meios, vontades e princípios. É um princípio re- 
lativo, que pressupõe a existência de: 
e liberdade de pensamento e de coações internas e externas para 
escolher entre as alternativas apresentadas (liberdade de opção); 


e liberdade para agir conforme a escolha feita e a decisão toma- 
da (liberdade de ação). 


Na relação médico-paciente, há que existir equilíbrio entre as 
manifestações de autonomia de ambas as partes. 

Na infância e na adolescência, a autonomia pode ser anali- 
sada a luz do estágio de desenvolvimento e da capacidade de 
discernimento da pessoa. 


Não maleficência 

É a obrigação de não causar intencionalmente o dano. Tam- 
bém relativo, deve ficar claro que a dor ou o dano causado a 
um paciente só pode ser justificado se for ele próprio o primei- 
ro a ser beneficiado. 


Beneficência 

É o dever de se fazer o bem aos outros, independentemente de 
se querer ou não. Também é relativo e tenta, em um primeiro 
momento, promover a saúde e prevenir a doença e, em segun- 


do lugar, pesa os bens e os males buscando a prevalência dos 
primeiros. Busca a maximização dos benefícios e a minimiza- 
ção dos prejuízos. 


Justiça 

É a equidade na distribuição e no acesso a bens e benefícios. 
Refere-se ao ato de dar a cada pessoa o que lhe é devido, tra- 
tando cada um de acordo com o que é moralmente certo ou 
adequado. 

Por esse princípio, não se pode negar a pessoa o acesso ao 
que de melhor se dispuser para a satisfação de suas necessi- 
dades. 

A equidade é vista por duas correntes: 

e tudo para todos, de maneira igualitária; 
e mais para quem tem menos, de maneira direcionada. 


A bioética, que é uma disciplina filosófica que conecta a ciên- 
cia, a vida e a moralidade, surgiu no final da década de 1990. 

No Juramento de Hipócrates, que data do século V a.C., ja 
se encontram alguns dos princípios bioéticos, mesmo a bioéti- 
ca só aparecendo na segunda metade do século XX. 

A referência a beneficência e a nao maleficência pode ser en- 
contrada em “Aplicarei os regimes para o bem do doente segun- 
do o meu poder e entendimento, nunca para causar dano ou 
mal a alguém”. Também ha referência ao respeito a autonomia 
em “Aquilo que no exercício ou fora do exercício da profissão e 
no convívio da sociedade, eu tiver visto ou ouvido, que não seja 
preciso divulgar, eu conservarei inteiramente secreto”. Não se 
encontra, porém, qualquer referência a justiça em todo o texto. 

Os diferentes Códigos que regulamentaram a medicina no 
Brasil expressam a realidade sociopolítica de cada época, des- 
de o primeiro, ainda no Império, em 1851. Em 1988, um Códi- 
go de Ética Médica foi lançado, no bojo de mudanças sociais 
que culminaram no lançamento da Constituição, chamada de 
Cidadã, e na criação do Sistema Unico de Saúde (SUS). 

Em 2010, após uma ampla consulta pública à categoria mé- 
dica, foi lançado o atual Código de Ética Médica, com grande 
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preocupação com a bioética, em especial com a autonomia 
dos pacientes. Nota-se essa preocupação em vários momen- 
tos desse Código. 

Já nos Princípios Fundamentais, 


XXI - No processo de tomada de decisões profissionais, de acordo 
com seus ditames de consciência e as previsões legais, o médico 
aceitará as escolhas de seus pacientes, relativas aos procedimentos 
diagnósticos e terapêuticos por eles expressos, desde que adequa- 
das ao caso e cientificamente reconhecidas. 


Também, o Artigo 110, do Capítulo XII - Ensino e Pesquisa 
Médica, diz que é vedado ao médico “Praticar a Medicina, no 
exercício da docência, sem o consentimento do paciente ou de 
seu representante legal, sem zelar por sua dignidade e privaci- 
dade ou discriminando aqueles que negarem o consentimento 
solicitado”, 

As crianças também foram contempladas, como no artigo 
101, do Capítulo XII - Ensino e Pesquisa Médica, que veda ao 
médico 


Deixar de obter do paciente ou de seu representante legal o termo de 
consentimento livre e esclarecido para a realização de pesquisa en- 
volvendo seres humanos, após as devidas explicações sobre a natu- 
reza e as consequências da pesquisa. 

Parágrafo único. No caso do sujeito de pesquisa ser menor de idade, 
além do consentimento de seu representante legal, é necessário seu 
assentimento livre e esclarecido na medida de sua compreensão. 


Segundo Coutinho, esse modelo de código representa o tipo 
de relacionamento entre o médico, o paciente e a sociedade 
que melhor se adequa ao perfeito exercício profissional, já que 
se preocupa não só com a defesa dos interesses do médico, 
mas também dos interesses globais da sociedade e, em parti- 
cular, do paciente. 


Nessa perspectiva, longe de ser um documento interesseiro 
e conservador de privilégios, o Código de Ética Médica é visto 
como inovador e como uma força promotora de valores huma- 
nos fundamentais dentro dos preceitos que compõem a linha 
de pensamento da benignidade humanitária e solidária. 

Dentro dessa benignidade, identifica-se a solidariedade 
com os pacientes, manifestada no respeito pela sua dignidade, 
pelas suas crenças e valores, pela sua autonomia e seu direito 
de decidir sobre seu tratamento. 

Esse código exorta o médico a um compromisso muito 
mais abrangente do que o cuidado específico com seu pacien- 
te, mas sim com a saúde global da sociedade e com uma luta 
permanente para criar e melhorar as condições de vida, tor- 
nando-a mais saudável até em relação as condições de traba- 
lho para os pacientes. 

O Código de Ética Médica existe como um código de con- 
dutas que buscam normalizar a prática da profissão dentro de 
padrões aceitáveis visando a proteção e ao benefício da socie- 
dade. 

O papel social da medicina pressupõe que, em todas as fa- 
ses, da formação a especialização, e depois, na prestação de 
serviços desse profissional bem formado e bem especializado 
a sociedade, esteja sempre presente o viés de vislumbrar o 
bem a ser alcançado como aquele que leve algum benefício ao 
paciente e à sociedade. Todos os investimentos e pesquisas 
devem ser idealizados com esse pensamento. 
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A RESPONSABILIDADE DO 
MÉDICO 


Arnaldo Pineschi de Azeredo Coutinho 
Carlindo de Souza Machado e Silva Filho 


Introdução 

A História mostra que, desde o início da Medicina, já havia 
preocupação com o erro médico e a punição para ele. O Código 
de Hamurabi! previa que o médico que matasse ou cegasse um 
cidadão livre teria suas mãos cortadas. A Lei de Talião! defen- 
dia o “olho por olho, dente por dente”. Na Grécia Antiga, berço 
do Juramento de Hipócrates, o médico militar podia pagar 
com a vida por erros cometidos. 

Entre os visigodos e os ostrogodos, por tradição, o médico 
era entregue a família do doente falecido por suposta imperi- 
cia para que ela fizesse justiça como bem entendesse. Em qua- 
se todas as civilizações antigas (grega, romana, egípcia), a 
pena por um suposto erro médico era na proporção de perder 
as mãos ou a vida se o paciente fosse um cidadão livre e, em 
casos mais brandos, de reparar a perda quando se tratasse de 
um escravo. 

Para o Código de Napoleão (1804),º os danos provocados 
por erro médico deveriam ser devidamente reparados. Isso ge- 
rou uma contraofensiva no sentido de não aceitar que os mé- 
dicos e cirurgiões fossem responsáveis pelos erros que come- 
tessem de boa-fé no exercício de sua arte. 

Na atualidade, existe uma busca pelo erro médico, visando, 
quase sempre, a obtenção de uma compensação financeira, in- 
dependentemente de haver ou não falha na conduta do médico. 
Com frequência, vê-se o mau resultado ser encarado como erro. 

O erro médico é aquele em que o médico, no exercício profis- 
sional, provoca um dano ao paciente, por ação ou omissão, ao 
agir com imperícia, imprudência ou negligência. Segundo Júlio 
Meirelles Gomes e Genival Veloso Franca,’ erro médico “é a con- 
duta profissional inadequada que supõe uma inobservância téc- 
nica, capaz de produzir dano a vida ou a saúde de outrem, carac- 
terizada por imperícia, imprudência ou negligência”, 

Ao analisar o erro médico, percebe-se que ele pode ocorrer 
em três momentos: no diagnóstico, na sua investigação e no 
tratamento. 

Ao avaliar o erro médico, é preciso levar em consideração 
uma série de fatores, como a intenção, se o atendimento era 


de emergência urgência ou eletivo, a formação profissional, 
as condições de trabalho, as políticas de saúde, a carga horária, 
o número de pacientes atendidos e a existência de motivação 
mercantilista. No entanto, na avaliação da culpa médica, é 
obrigatório diferenciar o ato de estrita responsabilidade do 
médico ou o possível erro médico de outras situações nas 
quais não se comprova a relação de causalidade entre a condu- 
ta do médico e o dano. Essas situações derivam de: 

e acidente imprevisível: caracteriza-se por um resultado lesivo, 
incapaz de ser previsto ou evitado, qualquer que seja o autor, 
nas mesmas circunstâncias. Aqui estão incluídos os casos for- 
tuitos e aqueles de força maior. Embora sejam citados fre- 
quentemente como sinônimos, há uma diferença doutrinária 
que entende por “caso fortuito” aquele que se mostra imprevi- 
sível e, por isso, inevitável, e por “força maior” aquele que 
pode ser até previsível, porém também inevitável; 

e mau resultado: é decorrente de situação incontornável, de 
curso inexorável e próprio da evolução do caso, quando a 
ciência e a competência profissional não dispõem de solução, 
até o momento da ocorrência. O mau resultado convive, pro- 
ximamente, com o inevitável, o imprevisível e o imponderá- 
vel; 

e fato exclusivo da vítima: é a atitude originada pelo paciente 
que, efetivamente, contribuiu para o evento danoso e que, por 
isso, isenta o médico de qualquer responsabilidade. Decorre 
de um comportamento do paciente contrário as ordens médi- 
cas, por sua própria iniciativa; 

e ato de terceiro: é o ato capaz de agravar um estado patológico 
por responsabilidade de uma pessoa estranha, sem participa- 
ção alguma do médico e do paciente no resultado indesejável. 
Pode ser observado quando o responsável legal pelo paciente 
assume uma posição contrária as ordens médicas e, com isso, 
vem a causar um dano ao paciente; 

e jatrogenia: é uma lesão ou um efeito indesejável decorrente 
de um ato médico correto, não se tratando de dano causado 
em razão de um ato negligente, imprudente ou imperito. Nes- 
se caso, não há nexo de causalidade entre o ato e o resultado 
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que tenha força jurídica capaz de ensejar a obrigação de inde- 
nizar. Esse é o conceito de iatrogenia stricto sensu, em que o 
proceder médico é correto, com boas intenções e de acordo 
com as normas e os princípios ditados pela ciência médica. 
Todo procedimento médico tem um potencial de trazer para o 
paciente uma complicação, por mais leve que seja. Muitas ve- 
zes, determinado procedimento deixa alguma sequela no pa- 
ciente, mas, naquele momento, precisa ser realizado, em fun- 
ção de ser o único indicado para aquela situação. Cabe 
ressaltar que a iatrogenia vista por um conceito lato sensu, 
isto é, em termos mais amplos, corresponde ao ato médico 
que causa dano ao paciente, seja dentro das normas recomen- 
dadas ou proveniente de uma falha no atuar médico. É evi- 
dente que um dano decorrente de uma falha, seja por imperi- 
cia, imprudência ou negligência, é um erro médico e terá o 
tratamento ético e jurídico apropriado. A iatrogenia exclui-se 
desse conceito de erro.” 


A responsabilidade médica 


Serão abordadas a seguir as responsabilidades ética, civil e pe- 
nal do médico. 


A responsabilidade ética do médico 

A responsabilidade ética do médico é prevista em 21 artigos do 
Código de Ética Médica,‘ os quais abrigam as normas que bus- 
cam prevenir o erro médico, além de orientar o médico em ou- 
tras situações nas quais sua participação é fundamental. 


O erro e o Código de Ética Médicas 
A não observância a diversos outros artigos do código podem 
ser o caminho para o erro. 

O art. 1º é o que efetivamente trata do assunto quando diz 
que é vedado ao médico causar danos ao paciente, por ação ou 
omissão, que possam ser caracterizados como imperícia, im- 
prudência ou negligência. 

Para caracterizar a infração ao art. 1º, é fundamental que exista, 
de fato, um nexo de causa e efeito, chamado nexo de causalidade, 
entre a ação do médico e o dano causado por essa ação. 

Sobre as situações descritas no art. 1º, os conceitos são im- 
perícia, imprudência e negligência. 


Imperícia 

É a falta de observação das normas, por despreparo prático ou 
por insuficiência de conhecimentos técnicos. Caracteriza-se 
pela carência de aptidão, prática ou teórica, para o desempe- 
nho de uma tarefa técnica. Tem caráter comissivo. 


imprudência 

É o agir sem a cautela necessária, ou seja, com atitudes carac- 
terizadas por intempestividade, precipitação e insensatez. 
Também tem caráter comissivo. 


Negligência 

É a falta de observância aos deveres que as circunstâncias exi- 
gem, caracterizando-se pela inação, indolência, inércia e pas- 
sividade. Tem caráter omissivo. 


O erro de responsabilidade pode ser de ordem: 

e pessoal, quando ha descumprimento dos deveres de conduta, 
por infração aos postulados éticos; 

e estrutural, quando faltam meios ou condições de trabalho, 
por comprometimento da boa prática médica; 

e circunstancial, quando causa resultado inesperado decorren- 
te de condições fisicas ou emocionais, consequentes a pres- 
sões externas ou internas que comprometem a boa prática. 


A responsabilidade civil do médico 
Além da qualificação de uma ação ou omissão como culposa, é 
indispensável que a imperícia, a imprudência ou a negligência 
tenham causado dano a outrem. O dano revela-se, assim, 
como elemento constitutivo da responsabilidade civil que não 
pode existir sem ele — senão, não haveria o que reparar. 

Outros fatores também devem ser analisados na caracteri- 
zação da responsabilidade civil. São eles: 

e o agente: é necessário que o profissional esteja habilitado le- 
galmente para o exercício da medicina; 

e ato: deve ser o resultado danoso de um ato lícito, caso con- 
trário, sera uma infração delituosa mais grave (p.ex., aborto 
criminoso ou eutanásia): 

e a culpa: consiste na ausência de dolo, tratando-se de culpa 
profissional, praticada sem a intenção de prejudicar, por im- 
perícia, imprudência ou negligência; 

e o dano: como já citado, é condição indispensável para carac- 
terizar a responsabilidade e estabelece o grau da pena ou da 
indenização; 

e o nexo causal: é a relação entre a causa e o efeito, sendo obri- 
gatório que o ato provoque o dano para enquadramento como 
erro médico. 


A responsabilidade civil divide-se em duas: 

1. Responsabilidade objetiva: instituída em 1990 pelo Código de 
Defesa do Consumidor," é aplicada em relação as pessoas jurí- 
dicas. Nesse caso, a obrigação é de resultado, e não de meio, 
sendo considerado que o autor assume o risco de produzir de- 
terminado resultado. Existe aqui, no caso de processo judicial, 
a inversão do ônus da prova. O Código de Defesa do Consumi- 
dor” diz, em seu art. 14, que “O fornecedor de serviços respon- 
de, independentemente da existência de culpa, pela repara- 
ção dos danos causados aos consumidores por defeitos 
relativos a prestação dos serviços, bem como por informações 
insuficientes ou inadequadas sobre sua fruição e riscos”. 

2. Responsabilidade subjetiva: refere-se as pessoas físicas. 
Nesse caso, a obrigação é de meio, e não de resultado. É apu- 
rada mediante a comprovação de culpa, isto é, deve haver 
indícios de negligência, imprudência ou imperícia. É indis- 
pensável, também, que haja nexo causal entre a conduta do 
profissional e o resultado adverso. Não se pode esquecer 
que, na Medicina, a obrigação é de meio, e não de fim. O re- 
sultado é desejado, mas não pode ser prometido. Na obriga- 
ção de meio, o médico compromete-se a oferecer ao pacien- 
te o melhor tratamento possível, atuando com a máxima 
atenção, cuidado e diligência, sem, contudo, oferecer qual- 
quer garantia de sucesso. 


e Sempre que há um atendimento médico consentido, conside- 
ra-se haver um contrato entre o médico e o paciente, que 
pode ser escrito ou não. Esse contrato apresenta algumas ca- 
racterísticas próprias: ser de natureza pessoal, ser bilateral, 
ser oneroso, ser de trato sucessivo, permitir rompimento, ter 
conteúdo explícito. O médico deve falar ao paciente em uma 
linguagem que permita o entendimento por parte deste, evi- 
tando uma linguagem muito técnica e rebuscada. 

e Essa obrigação está presente no Código de Ética Médica, não 
havendo exigência legal de o consentimento ser escrito, po- 
dendo, portanto, ser verbal. 

e Oselementos de prova, disponíveis em processos envolvendo 
o trabalho médico, são o prontuário e as provas testemunhais 
e periciais. Portanto, é fundamental que o prontuário médico 
seja o mais completo, claro e verdadeiro possível, por ser o 
único desses elementos que depende do médico. 


O dano médico 
Os danos médicos podem ser físicos, materiais ou morais. 

Os danos físicos, ou corporais, têm uma maior relevância 
face à atividade médica, que é exercida sobre o corpo humano, 
nas várias nuances de um tratamento médico-cirúrgico. 

Exemplos de danos fisicos são a invalidez parcial ou total, 
permanente ou temporária. Também o agravamento de um 
estado patológico que se pretendia ser aliviado ou curado, 
bem como as restrições físicas e motoras decorrentes de uma 
cirurgia mal indicada ou mal realizada. 

Danos materiais ou patrimoniais são geralmente conse- 
quentes a danos físicos, como despesas médico-hospitalares, 
medicações, despesas com enfermagem e suporte domiciliar, 
lucro cessante e outros. 

Em relação aos danos morais, destacam-se os danos estéti- 
cos, a dor e o mal-estar advindos de um procedimento médico 
desastrado e todas as situações vinculadas a personalidade 
que podem levar a baixa autoestima e a autodepreciacao, afe- 
tando sobremaneira a parte afetiva do paciente. 


A responsabilidade penal do médico 

Como qualquer cidadão, o médico também pode responder 
penalmente por seus atos quando produz um dano ao seu pa- 
ciente. Essa responsabilidade tem a ver com ação ou omissão, 
em um fato antijurídico, com existência de um dano penal e 
um nexo de causalidade. 

Sao ilícitos penais aqueles enumerados nos postulados le- 
gais que tratam dos aspectos penais, como o Código Penal 
Brasileiro? e a Lei das Contravenções Penais.’ Portanto, é obri- 
gatório que o ato cometido esteja previsto em lei para que o 
agente possa ser responsabilizado por ele. 

A Constituição Federal do Brasil,” art. 5º, inc. XXXIX, e o 
Código Penal Brasileiro, art. 1º, têm a mesma redação: “Não 
há crime sem lei anterior que o defina. Não ha pena sem prévia 
cominacao legal”. 

O crime pode ser doloso ou culposo. E doloso quando o 
agente quis o resultado ou assumiu o risco de produzi-lo. É 
culposo quando o agente deu causa ao resultado por imperícia, 
imprudência ou negligência. 
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Prevalece a teoria subjetiva da culpa, em que o agente não 
quer o resultado e não assume o risco de produzi-lo. Existe 
apenas uma previsibilidade de dano, e o que agrava o crime 
não é o resultado em si, mas a maior ou menor capacidade do 
autor de prever esse dano. 

Exemplo de crime doloso é a prática do aborto, ainda consi- 
derado crime na legislação vigente. Cabe lembrar as três situa- 
ções excludentes dessa norma, quais sejam: para salvar a vida 
da gestante, em casos de gravidez decorrente de estupro e a ju- 
risprudência que autoriza a interrupção da gravidez em casos 
de anencefalia. 

Existem outras situações tipificadas no Código Penal Brasi- 
leiro como crimes e passíveis de serem praticados por médicos 
no exercício profissional. Algumas delas são também previstas 
como infração tanto no Código de Ética Médica” como no Códi- 
go Civil Brasileiro.” 

Sao elas: auxilio ao suicidio (art. 122), exposicao da vida ou 
da saude de outro a perigo direto e iminente (art. 132), omis- 
sao de socorro (art. 135), constrangimento a tratamento ou ci- 
rurgia contra a vontade do paciente (art. 146), revelação de se- 
gredo profissional, excluídas as situações que a permitem (art. 
154), omissão de notificação de doença compulsória (art. 269) 
e charlatanismo (art. 284). 

É importante ressaltar que, na área penal, só pode ser pe- 
nalizado o médico enquanto pessoa física, não cabendo pro- 
cesso contra o hospital ou qualquer outra empresa que tenha 
relação com o médico. Por essa razão, é praticada a teoria 
subjetiva da culpa. O Código Penal Brasileiro® prevê dois ti- 
pos de crime que podem ser imputados aos médicos: os cri- 
mes próprios, que só podem ser praticados por profissionais 
habilitados em Medicina, como a violação do segredo profis- 
sional e a falsidade de atestado médico; e os crimes comuns, 
que são os que podem ser praticados por qualquer pessoa, 
inclusive por médicos. 

Os crimes comuns podem ser culposos, quando o resultado 
se da por imprudência, negligência ou imperícia, e dolosos, 
quando se quis o resultado ou se assumiu o risco de produzi-lo 
(dolo eventual). 

Vale ressaltar que a omissão de socorro não é própria do 
médico, podendo, porém, tal condição ser um agravante. 

No processo civil, o médico pode ser condenado a pagar in- 
denizações, se for provada culpa por imperícia, imprudência 
ou negligência, além de nexo de causa com o resultado. 


Culpa civil e culpa penal 
É importante fazer um resumo comparativo entre as duas vi- 
sões de culpa em um mesmo fato ilícito, em que pese haver as 
outras visões, como a ética, a administrativa e a tributária. 
Ambas pressupõem um resultado danoso para a saúde do 
paciente, por ação ou omissão, com nexo de causalidade. As 
diferenças são: na culpa penal, a conduta proibida deve estar 
descrita na lei, não havendo o mesmo rigor na culpa civil; a 
culpa penal pressupõe a cominação de uma pena, e a culpa ci- 
vil gera o direito a uma reparação do dano; a responsabilidade 
penal é estritamente pessoal, e a civil pode estender-se a ou- 
tras pessoas. 
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O atual Código de Ética Médica,º criado pela Resolução 
CFM n. 1.931/2009 e em vigor desde 13 de abril de 2010, cons- 
titui-se em um importante documento de orientação para a 
boa prática do desempenho ético da profissão. Divide-se em: 

e Capítulo I - Princípios Fundamentais; 

e Capítulo II - Direitos dos Médicos; 

e Capítulo II - Responsabilidade Profissional; 

e Capítulo IV - Direitos Humanos; 

e Capitulo V - Relações com Pacientes e Familiares; 
e Capítulo VI - Doação de Órgãos e Tecidos; 

e Capítulo VII - Relação Entre Médicos; 

e Capitulo VIII - Remuneração Profissional; 

e Capítulo IX - Segredo Médico; 

e Capitulo X - Atestado e Boletim Médico; 

e Capítulo XI - Perícia Médica; 

e Capítulo XII - Pesquisa Médica; 

e Capitulo XIII - Publicidade e Trabalhos Científicos; 
e Capitulo XIV - Disposições Gerais. 


A principal causa para que o médico sofra processo é a quebra 
da relação médico-paciente. Colaboram para isso a interferên- 
cia dos convênios, a carga horária excessiva, os múltiplos em- 
pregos, o número excessivo de pacientes atendidos, a baixa 
remuneração, o acesso fácil dos pacientes a internet, as falhas 
na formação profissional e a “superespecialização”. 

A melhor conduta para o médico diante dessa situação é a 
prevenção, na busca de uma boa relação médico-paciente: 
manter-se atualizado, prestar um atendimento adequado, ela- 
borar prontuários médicos benfeitos, respeitar os princípios 
éticos do paciente e seus direitos e privilegiar o consentimento 
informado (esclarecido). 


Referências bibliográficas 


ip 


Hamurabi. Codigo de Hamurabi. Mesopotâmia, século XVII a.C. Dispo- 
nível em: http://eawc.evansville.edu/anthology/hammurabi.htm. 
Acessado em: 2/8/2013. 

Coutinho APA. Ética na medicina. Petrópolis: Vozes, 2006. 

The Napoleon Series. The civil code. Disponível em: www.napoleon-se- 
ries.org /research /government/c_code.html. 

Gomes JCM, França GV. Erro médico. Montes Claros: Unimontes, 2001. 

Couto Filho AF. Responsabilidade civil medica e hospitalar. Belo Hori- 
zonte: DelRey, 2001. 

Conselho Federal de Medicina (CFM). Resolução 1.931, de 24 de setem- 
bro de 2009. Aprova o Código de Ética Médica. Diário Oficial da União 

de 13 out 2009 (retificação); Seção I. 

Brasil. Lei n. 8.078, de 11 de setembro de 1990. Código de Defesa do Con- 
sumidor. Dispõe sobre a proteção do consumidor e dá outras providên- 
cias. Diario Oficial da União de 11/9/1990. 

Brasil. Decreto-lei n. 2.848, de 7 de dezembro de 1940. Código Penal. 
Diário Oficial da União de 7/12/1940. 

Brasil. Decreto-lei n. 3.688, de 3 de outubro de 1941. Lei das contraven- 
ções penais. Diário Oficial da União de 7/10/1941. 

Brasil. Constituição (1988). Constituição da República Federativa do 

Brasil. Brasília, DF: Senado, 1988. 

Brasil. Lei no 10.406, de 10 de janeiro de 2002. Institui o Código Civil. 
Diário Oficial da União de 10/1/2002. 


O ATESTADO MÉDICO - 
ASPECTOS ÉTICOS E 
JURÍDICOS 


Sílvia Reis dos Santos 


O atestado médico é parte integrante do ato médico, sendo 
seu fornecimento direito inalienável do paciente, não poden- 
do importar em qualquer majoração de honorários.! Trata-se 
de documento de fé pública e, assim, goza da presunção de 
verdade, sendo utilizado para afirmar a veracidade de certo 
fato. 

O tema constitui matéria de tal relevância que existe um 
verdadeiro estatuto jurídico do atestado médico, o qual deve 
ser conhecido e observado pelo profissional. Esse estatuto ju- 
rídico compreende normas do Código Penal Brasileiro? e do 
Código de Ética Médica,? além de resoluções e pareceres dos 
órgãos de regulação das atividades da saúde.» 

De acordo com sua procedência, são classificados 3 tipos de 
atestados médicos: 

e administrativos: emitidos em favor do interesse público, vin- 
culados a Administração Pública; 
e judiciários: quando solicitados pela Administração Judiciária 

(demandas judiciais); 

e oficiosos: utilizados para justificar situações corriqueiras.” 


Na prática médica, os atestados oficiosos sao os que são solici- 
tados e emitidos com mais frequência. Atestam a ocorrência 
de determinada condição mórbida, justificam ausências as 
aulas, dispensam o paciente da atividade de educação fisica 
ou da prática desportiva, declaram condição de sanidade fisi- 
ca e mental, etc.” No entanto, observa-se que nem todos os 
profissionais médicos estão cientes das normas existentes ou 
dao a devida importância a elaboração de uma declaração ou 
atestado médico. Pensando em beneficiar o paciente, ao con- 
trariar as normas que regem sua profissão no que se refere ao 
atestado médico, o profissional pratica um delito penal, além 
de uma infração ética.” Por exemplo, o ato aparentemente 
simples de atender à solicitação de um paciente ou de seu res- 
ponsável para fornecer um atestado de aptidão para a prática 
de exercícios físicos, sem que o exame direto do paciente seja 
realizado; de dispensa de prática esportiva, sem a existência 
de enfermidade que justifique esse afastamento; ou uma de- 


claração de comparecimento à consulta em dia ou horário di- 
ferente para justificar ausência a escola, configura: 

e ação criminosa: porque fere o art. 302 do Código Penal Brasi- 
leiro - Falsidade de Atestado Médico — com pena de detenção 
de 1 més a 1 ano;? 

e infração ética: porque fere o art. 80 do Código de Ética Médica 

- Resolução n. 1.931/2009 - Capítulo X - “E vedado ao médi- 
co expedir documento médico sem ter praticado ato profissio- 
nal que o justifique, que seja tendencioso ou que não corres- 
ponda a verdade”. 


A Resolução CFM n. 1.658/2002, parcialmente alterada pela 
Resolução CFM n. 1851/2008, normatiza a emissão de atesta- 
dos médicos e dá outras providências. Descreve os procedi- 
mentos que devem ser observados na elaboração do atestado 
médico: 
e especificar o tempo concedido de dispensa a atividade, neces- 
sário para a recuperação do paciente; 
e estabelecer o diagnóstico, quando expressamente autorizado 
pelo paciente; 
e registrar os dados de maneira legível no prontuário; 
e identificar-se como emissor, mediante assinatura e carimbo 
ou número de registro no Conselho Regional de Medicina. 


A Resolução n. 1.658/2002 estabelece também que, para a 
elaboração de atestados de qualquer natureza envolvendo as- 
suntos de saúde ou doença, os médicos devem exigir prova de 
identidade aos interessados (em caso de menor ou interdito, a 
prova de identidade deverá ser exigida de seu responsável le- 
gal); determina, ainda, que os principais dados da prova de 
identidade deverão obrigatoriamente constar dos referidos 
atestados. Em relação a colocação de diagnóstico no atestado, 
a resolução determina que os médicos possam fornecê-lo co- 
dificado somente nas seguintes situações: quando por justa 
causa, no exercício de dever legal, por solicitação do próprio 
paciente ou de seu representante legal. Se o pedido de coloca- 
ção do diagnóstico (codificado ou não) for feito pelo próprio 
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paciente ou seu representante legal, essa solicitação deverá 
estar expressa no atestado. 


A importância do atestado médico não deve ser minimiza- 


da pelo médico, pois essa conduta pode causar prejuízos mo- 
rais, éticos, financeiros e legais. 
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ALTA EM PEDIATRIA - 
ASPECTOS ÉTICOS E 
JURÍDICOS 


Arnaldo Pineschi de Azeredo Coutinho 


Introdução 

Para discutir a alta hospitalar, é preciso considerar alguns fato- 
res que interferem e influenciam essa decisão, entre eles, a 
autonomia dos responsáveis pelo menor, a autonomia do mé- 
dico-assistente, a quantificação e a qualificação do risco envol- 
vido, os quais devem estar presentes. Esses fatores serão mais 
bem administrados e pacíficos quando forem frutos de uma 
relação médico-paciente-familia sadia, forte e robusta, cons- 
truída antes ou ao longo do tempo em que o menor esteve in- 
ternado. É sabido que a relação médico-paciente-família é a 
grande prevenção de praticamente todos os conflitos existen- 
tes na prática médica assistencial em pediatria. 

A autonomia pressupõe que a pessoa é livre para fazer suas 
escolhas pessoais, desde que suficientemente esclarecida. 
Deve ter liberdade de pensamento e estar livre de coações para 
escolher entre alternativas apresentadas. Se não há chance de 
escolha ou de alternativa apresentada, não há o exercício da 
autonomia. 

O termo “autonomia” origina-se do grego “autos” (o próprio, 
por si mesmo) e “nomos” (compartilhamento, lei, convenção), 
significando a competência de dar-se as próprias leis. 

A autonomia também contempla a proteção das pessoas de- 
pendentes ou vulneráveis contra danos ou abusos. Vale salientar 
que o respeito ao ser humano é basilar em qualquer relaciona- 
mento ético, bem como imperativo na prática médica e na rela- 
ção médico-paciente-família. Ha de se lembrar de que o indivi- 
duo é soberano sobre seu corpo e sua mente e, por isso, respeitar 
a autonomia é, pois, valorizar seus julgamentos e dar a liberdade 
de ação baseada nesses julgamentos. Respeita-se, assim, a capa- 
cidade de autodeterminação, reconhecendo como essenciais a 
liberdade e a ação para o pleno exercício da autonomia. 

A autonomia deve existir nos tratamentos, nos procedi- 
mentos e nas altas hospitalares. No entanto, na relação médi- 
co-paciente, é preciso existir equilíbrio entre as manifestações 
de autonomia de ambas as partes. No iminente risco de morte, 
a pessoa ou seu representante legal perde sua autonomia para 
decidir, pois a legislação lhe da direito a vida e nao sobre a vida. 


Além dessas considerações, existem correntes que defen- 
dem a ideia de que, na infância e na adolescência, a autonomia 
pode ser analisada à luz do desenvolvimento e da capacidade 
de discernimento da pessoa, nesse caso, o menor de idade. 

Outro aspecto que precisa ser discutido ao se considerarem 
os fatores envolvidos na alta hospitalar é o risco. Existem va- 
rias teorias sobre o risco, e aqui serão abordadas algumas, que 
têm relação intrínseca com a conduta médica na alta hospitalar. 

Deve ficar bem claro que, em qualquer tratamento ou pro- 
cedimento, o médico deve ter sempre o cuidado de procurar 
duas coisas: preservar a saúde do paciente e evitar incorrer em 
falta ética. Para tanto, é fundamental identificar, quantificar e 
qualificar o risco implícito em sua conduta. 


Teorias do risco! 

Risco tem relação com reparação de dano, quando ocorre o 
dano implícito no risco, mas não considerado e não previsto. 

Para essa teoria, toda pessoa que exerce alguma atividade 
que cria um risco de dano para terceiros deve ser obrigada a re- 
para-lo, ainda que sua conduta seja isenta de culpa. Isso signi- 
fica que a responsabilidade civil se desloca da noção de culpa 
para a ideia de risco. 

A teoria do risco surgiu no final do século XIX como um 
fundamento para a responsabilidade baseado na atividade 
exercida pelo agente, pelo perigo de causar dano a vida, a saú- 
de ou a outros bens, criando risco de danos para terceiros. 

A teoria do risco teve diversas vertentes, dentre as quais se 
destacam: 

e pela teoria do risco proveito, responsável é aquele que tira 
proveito; onde está o ganho reside o encargo; 

e pela teoria do risco profissional, o dever de indenizar esta pre- 
sente quando o fato prejudicial é uma decorrência da ativida- 
de ou da profissão do lesado. Considera-se esse tipo de risco 
na Medicina do Trabalho; 

e pela teoria do risco excepcional, a responsabilidade está pre- 
sente quando o dano decorre de situação anormal, escapando 
da atividade comum da vítima: 
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e pela teoria do risco criado, se alguém põe em funcionamento 
qualquer atividade, responde pelos eventos danosos que essa 
atividade gera para os indivíduos, independentemente de 
determinar se, em cada caso, isoladamente o dano se deve à 
imprudência ou a um erro de conduta. 


Adib Salim, em artigo sobre a teoria do risco, cita outro autor, 
Caio Mario, que sintetiza: “[...] aquele que, em razão de sua 
atividade ou profissão, cria um perigo, está sujeito a reparação 
do dano que causar, salvo prova de haver adotado todas as me- 
didas idôneas a evita-lo [...]”. 

O entendimento do risco envolvido na conduta médica é 
fator fundamental de prevenção de danos, sobretudo na alta 
hospitalar e especificamente na alta a pedido dos responsá- 
veis. Essa situação ocorre geralmente quando não há tempo 
suficiente de se estabelecer uma boa relação com os responsá- 
veis pelo menor. 

A alta dada em aceitação a pedido dos responsáveis será 
uma alta extemporânea, com o paciente ainda sem condições 
de continuar o tratamento em seu domicílio e, por isso, repleta 
de riscos de piora em sua casa, ou até mesmo durante o trans- 
porte desse paciente, que será em veículo não adaptado para 
possíveis intercorrências. 

Nos casos de alta de um hospital para transferência para 
outro hospital, essa remoção deverá ser feita com todos os cui- 
dados exigidos e normatizados para tal, buscando eliminar to- 
dos os riscos envolvidos no procedimento. 

Deve ficar bem claro que o médico, ao aceitar um pedido de 
alta e concedê-la, transforma essa alta a pedido em uma alta 
programada por ele, com toda a responsabilidade por esse ato. 
Em uma análise muito criteriosa, a alta a pedido não existe, 
devendo ser negada pelo médico. 

O médico, ao negar uma alta a pedido dos responsáveis, es- 
tará respeitando os princípios bioéticos de beneficência (fazer 
o bem, pois não estará interrompendo o tratamento), de não 
maleficência (não fazer o mal, pois estará prevenindo um 
dano) e justiça (equidade, pois não estará tirando o acesso ao 
tratamento). Também estará respeitando os princípios deon- 
tológicos, conforme o art. 31 do Código de Ética Médica? que 
diz: “É vedado ao médico: desrespeitar o direito do paciente 
ou de seu representante legal de decidir livremente sobre a 
execução de práticas diagnósticas ou terapêuticas, salvo em 
caso de iminente risco de morte” (grifo nosso). 

Desses artigos, extraem-se duas importantes conclusões: 
que a autonomia dos representantes legais é relativa e que o 
médico não pode desprezar a análise do risco envolvido em 
sua conduta. 

No art. 742, há outro exemplo deontológico que se reporta 
ao risco e a autonomia relativa dos representantes legais do 
menor: “É vedado ao médico: revelar sigilo profissional rela- 
cionado a paciente menor de idade, inclusive a seus pais ou re- 
presentantes legais, desde que o menor tenha capacidade de 
discernimento, salvo quando a não revelação possa acarretar 
dano ao paciente” (grifo nosso). 

Fica claro, então, que o médico deve nortear sua conduta 
tendo em mente sua relação com o paciente e seus represen- 


tantes legais, pautada pelo esclarecimento da real situação e 
dos riscos envolvidos, os quais são oriundos tanto da afecção 
como de uma alta precoce. 

Por isso, qualquer tratamento ou procedimento deve ser to- 
talmente esclarecido, para que se chegue ao convencimento 
do paciente ou de seu representante legal da perfeita indica- 
cao e necessidade dessa conduta. A identificação do risco de 
dano ou de ameaça a vida, real ou potencial, é condição funda- 
mental para não se considerar, de forma absoluta, a autono- 
mia do paciente ou do representante, para que o tratamento 
necessário seja instituído. 


Os tipos de alta hospitalar 

Para um melhor entendimento desse aspecto pontual da rela- 
ção médico-paciente, que é o momento da alta hospitalar, vale 
considerar algumas situações específicas que caracterizam os 
tipos de alta hospitalar. Nesse contexto, encontram-se varia- 
ções do mesmo tema, quais sejam: 

e a alta programada pelo médico, como consequência de um 
plano de tratamento que chega ao final de sua fase intra-hos- 
pitalar para a natural sequência de controle ambulatorial; 

e aaltaa pedido, que é merecedora de análises mais aprofunda- 
das, procurando caracterizar o risco envolvido na tomada de 
decisão, a perda de uma chance para o paciente como fruto de 
uma decisão apressada e extemporânea e as autonomias en- 
volvidas e suas respectivas responsabilidades; 

e aalta por indisciplina, que é uma situação pouco frequente em 
pediatria, mas passível de ocorrer em serviços nos quais se pro- 
cessem internações de adolescentes (teoricamente, a indiscipli- 
na seria mais cabível em um adolescente do que em uma criança), 
criando uma possível situação em que o comportamento de um 
pode causar problemas aos demais, dentro de uma enfermaria; 

e aaltaa revelia, que se caracteriza por uma saída do hospital 
contra ordem médica, podendo ser equiparada a uma evasão 
ou fuga do ambiente onde o paciente está internado. 


Alta a pedido de terceiros 

Tendo esse entendimento sobre o assunto, encontram-se sub- 
sídios e fundamentação para dar robustez ao explanado nas 
disposições éticas emanadas do Código de Ética Médica,” bem 
como de resoluções e pareceres do Conselho Federal de Medi- 
cina e dos Conselhos Regionais de Medicina. 

O Código de Ética Médica,” em seu Capítulo III - Responsa- 
bilidade Profissional — art. 4°, diz que “É vedado ao médico: 
Deixar de assumir a responsabilidade de qualquer ato profis- 
sional que tenha praticado ou indicado, ainda que solicitado 
ou consentido pelo paciente ou por seu representante legal”. 

Fica muito claro que o médico continua responsável pelo 
que ocorrer de mal ao paciente como decorrência de uma alta 
precoce atendendo a pedidos de terceiros. Deve ficar claro que 
a alta hospitalar é um ato médico, e só ao médico cabe sua 
prerrogativa. 

Nesse mesmo capitulo do Código de Ética Médica,” o art. 6° 
diz que “É vedado ao médico: Atribuir seus insucessos a ter- 
ceiros e a circunstâncias ocasionais, exceto nos casos em que 
isso possa ser devidamente comprovado.” 


Ora, o médico que atende a um pedido de alta precoce não 
terá argumento algum para dizer que o paciente piorou justa- 
mente em razão de uma alta antes da hora e que a culpa é dos 
representantes desse paciente, por terem pedido essa alta. Con- 
tudo, cabe aos médicos analisar o contexto a partir de duas vi- 
sões, que são distintas, mas que precisam ser complementares, 
e só o serão se for cultivada uma boa relação médico-paciente- 

-representante legal. 

A primeira visão contempla a ação do paciente ou seu repre- 
sentante legal e mostra que ele tem o direito, mesmo após estar 
esclarecido, de recusar a execução de práticas diagnósticas ou 
terapêuticas, querendo a alta do paciente; o médico não pode 
desrespeitar essa decisão, sob pena de estar incorrendo em 
constrangimento ilegal. No entanto, esse direito cessa se houver 
iminente perigo de morte, e a alta deve, então, ser negada. 

A segunda visão contempla a ação do médico e mostra que ele 
pode e deve negar a alta se vislumbrar alto risco de dano ao pa- 
ciente envolvido. Uma posição que corrobora e auxilia a conduta 
médica é que ele pode alegar que o paciente ou seu representan- 
te legal não tem condições de uma real avaliação do estado de 
saúde. Deve agir dessa maneira, visto que a responsabilidade 
passa a ser sua ao ceder ao pedido, conforme já afirmado. 

Os postulados éticos que abordam esse assunto são encon- 
trados em pareceres do Conselho Federal de Medicina e dos 
Conselhos Regionais dos estados do Rio de Janeiro, do Paraná, 
de São Paulo e do Mato Grosso do Sul.’ 

Note-se que sempre são abordadas as autonomias, os ris- 
cos e a responsabilidade. 

Veja-se o que dizem esses documentos, transcritas algu- 
mas ementas ou trechos de seus textos: 


PROCESSO CONSULTA CFM N. 7.299/1999º PC/CFM/N. 

33/2000 
O médico não deve conceder alta a paciente de que cuida quando 
considerar que isso pode acarretar-lhe risco de vida. Se os responsa- 
veis ou familiares do doente, no desejo de transferi-lo, não se con- 
vencerem do acerto da conduta do médico, deve este transferir a as- 
sistência que vinha prestando para outro profissional indicado ou 
aceito pela família, documentando as razões da medida. 


PARECER CREMERJ 03/19894 
[...] 
Se o caso é grave e a retirada do paciente do hospital pode vir cau- 
sar-lhe problemas maiores, piorando seu estado de saúde, o médico 
não pode e não deve permitir que isto ocorra, mesmo com a existên- 
cia e assinatura do termo de responsabilidade. 
O termo de responsabilidade, como peça de valor jurídico correto, só é 
admissível quando existe a certeza médica de que a remoção do pa- 
ciente, do local onde está internado, não lhe trará qualquer problema. 


A remoção ou transferência de paciente é um ato de compe- 
tência do médico, que é a única autoridade capaz de avaliar as 
condições do paciente. A autorização dada pelo leigo não ex- 
clui a responsabilidade do técnico em caso de danos. 
Consideramos que até o momento, mesmo com a assinatu- 
ra do termo de responsabilidade, o médico não está isento de 
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ser processado pela família do paciente, caso ocorra dano a 
esse paciente após a sua transferência. 

Dessa maneira, recomenda-se ao médico responsável, que, 
caso haja conflito insolúvel, se dirija as autoridades compe- 
tentes. 


PARECER CRM-PR N. 1.159/1999º 
[...] A solicitação de alta a pedido de crianças por seus responsáveis 
legais é uma alta contra a indicação médica. Não exime a instituição 
ou o médico de responsabilidade, na medida em que a permanência 
no hospital configura-se como de melhor interesse da saúde da 
criança, na avaliação dos profissionais mais capacitados para reali- 
zar tal avaliação, no caso os médicos. 


CONSULTA CREMESP N. 26.574 /19928 

Somente o médico tem competência e condições de avaliar as conse- 
quências da alta a pedido. Ocorre que, referida solicitação, provoca- 
da pelos pais ou responsáveis pela criança, no caso em tela, não 
atende aos desígnios do profissional, sendo contraindicada por ele. 
Como consequência, a alta a pedido pode gerar danos à vida e à saú- 
de do paciente, no instante em que ela interrompe o processo de tra- 
tamento. Dessa maneira, se após refletir sobre o estado de saúde do 
recém-nascido, o profissional concluir que, efetivamente, a alta 
agravará a situação do mesmo, ele deverá recusá-la. Vale dizer que, 
se a saúde do paciente agravar-se em consequência da alta a pedido, 
o profissional que a autorizou poderá ser responsabilizado pela prá- 
tica de seu ato, no caso, por omissão de socorro, imprudência ou ne- 
gligéncia. É importante ressaltar que o profissional, ao autorizar a 
alta a pedido, deve analisar o estado de saúde do paciente, evitando, 
assim, eventual e desastrosa transferência que possa ocasionar da- 
nos ao recém-nascido. 


PARECER CRM - MSN. 11/1997’ 

[...] nosso parecer é no sentido de que o médico não será responsa- 
vel por eventuais prejuizos causados a saude de paciente que se re- 
cusou, por ato proprio ou por intermédio de seus representantes le- 
gais, a prosseguir com práticas terapêuticas ou cirúrgicas, haja vista 
que a “alta a pedido” deve ser respeitada pelo médico como legítima 
manifestação de vontade do paciente, salvo em casos de iminente 
perigo de vida ou de grave risco à sua saúde, situações em que o mé- 
dico está autorizado a tomar as medidas cabíveis para restaurar a 
saúde do paciente. 


Alta por indisciplina 
O tema ainda é pouco discutido no âmbito ético e deontológi- 
co, provavelmente porque lhe é dado um viés administrativo 
ou porque fica difícil a caracterização do que seja indisciplina 
em um ambiente de internação hospitalar. 

Encontra-se fundamentação ética no art. 36 do Código de 
Ética Médica,? que diz: 


É vedado ao médico: 

Abandonar paciente sob seus cuidados. 

§ 1º Ocorrendo fatos que, a seu critério, prejudiquem o bom relaciona- 
mento com o paciente ou o pleno desempenho profissional, o médico 
tem o direito de renunciar ao atendimento, desde que comunique pre- 
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viamente ao paciente ou a seu representante legal, assegurando-se da 
continuidade dos cuidados e fornecendo todas as informações neces- 
sárias ao médico que lhe suceder. 

S 2º Salvo por motivo justo, comunicado ao paciente ou aos seus fa- 
miliares, o médico não abandonará o paciente por ser este portador 
de moléstia crônica ou incurável e continuará a assisti-lo ainda que 
para cuidados paliativos. 


Sobre o assunto existem pareceres em dois Conselhos Regio- 
nais de Medicina, o do Rio de Janeiro e o do Parana:*” 


PARECER CREMERJ N. 162/2005 
fais] 
A Comissão Disciplinadora de Pareceres do CREMERJ - GODIPAR 
esclarece que desconhece oficialmente o conceito de alta médica por 
indisciplina, além do que é indubitável o caráter administrativo da 
questão apresentada. 
Entretanto, sob o ponto de vista ético aplicável à questão, baseamo- 
-nos no artigo 36 do Código de Ética Médica. 
A 
Portanto, seguindo-se os ditames acima, é facultado ao médico assis- 
tente ou, até, à Direção Clínica da instituição, após esgotadas todas as 
tentativas de correção do comportamento do paciente, determinar a 
alta pelo motivo referido, desde que seja assegurada a continuidade 
do tratamento em curso, sem prejuízo para o paciente ou para a comu- 
nidade. 
Ressalve-se que o paciente ou seu responsável deverá ser devida- 
mente esclarecido da conduta decidida. 
Acredita-se que esta medida administrativa visa a resguardar os direi- 
tos dos outros pacientes internados, uma vez que a inconveniência de 
tais comportamentos pode comprometer o tratamento dos demais. 


PARECER CRM-PR N. 2.108/2009º 
Alta médica por indisciplina, para pacientes internados em hospital 
para tratamento de tuberculose. Conclui-se que somente seja possi- 
vel após esgotar todas as possibilidades de resolver a situação, e 
desde que não haja risco de morte iminente do paciente, nem de con- 
taminação dos contatos. 


Alta à revelia 

Essa situação contextualiza a omissão de socorro por parte do 
representante legal do paciente, caracterizando um abandono 
de tratamento. Nem um alegado exercício da autonomia pelo 
representante legal consegue justificar esse procedimento, pois 
uma ação como essa causará, com certeza, danos ao paciente, 
tirando todo o respaldo ético, moral e legal para esse ato. 


Essa situação pode ser caracterizada como uma evasão do 
hospital, uma vez que não existe ordem médica para a saída 
do paciente. 

É importante o registro do ocorrido no prontuário do pa- 
ciente, preferencialmente com assinatura de testemunha e co- 
municação à autoridade competente. 

Cabe denúncia ao Conselho Tutelar, já que pode ficar carac- 
terizada situação de maus-tratos ao menor de idade, por aban- 
dono de tratamento em andamento, que deveria ser continua- 
do com o paciente internado. 
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PRONTUÁRIO MÉDICO 
DA CRIANÇA E DO 
ADOLESCENTE: 
ASPECTOS ÉTICOS 


Rosana Alves 


Definição 

O prontuário médico, que na verdade é o prontuário do pacien- 
te, é o conjunto de fatos e ocorrências sobre a saúde do pacien- 
te, registrados em ordem cronológica, a partir de informações 
narradas pelo paciente e sua família, organizadas pelo médico 
e outros profissionais de saúde. A importância do registro de 
histórias, sintomas, sinais e até desenhos e imagens reside no 
fato de possibilitar a consulta e o acompanhamento por toda a 
equipe multiprofissional, em qualquer tempo e época. 

A partir dessa consciência de que o prontuário deverá 
acompanhar o paciente em toda a sua vida, como uma fonte 
de elucidações de dúvidas, sobre a história pregressa e atual, 
para qualquer pessoa, incluindo o paciente, o médico respon- 
sável passará a documentar corretamente o prontuário, com 
qualidade e informações imprescindíveis. Dessa forma, con- 
templará aspectos técnicos, legislativos e éticos. 


Componentes 
De acordo com o art. 87 do Código de Ética Médica: 


É vedado ao médico deixar de elaborar prontuário legível para cada 
paciente. 

§ 1° O prontuário deve conter os dados clínicos necessários para a 
boa condução do caso, sendo preenchido, em cada avaliação, em or- 
dem cronológica com data, hora, assinatura e número de registro do 
médico no Gonselho Regional de Medicina. 


Portanto, cabe ao médico e a instituição de saúde a responsa- 
bilidade pela elaboração e registro dos pacientes. 

A listagem completa dos itens que devem constar, desde a 
capa, passando pelas folhas de anamnese, exames, evolução e 
formulários, pode ser facilmente consultada nos sites dos con- 
selhos (CFM e regionais), assim como em sociedades cientifi- 
cas. A seguir, listam-se os componentes mínimos. Cabe ressal- 
tar que o nome completo do paciente deve constar em todas as 
folhas do prontuário, bem como seu número de registro insti- 
tucional. 


Capa 
Identificação com etiquetas coloridas, sistema dígito terminal 
e/ou identificação com etiquetas de código de barras. 


Documentos internos 

Antes dos dados do paciente propriamente ditos, é aconselhável 
que o prontuário apresente normas para sua utilização, como nor- 
mas para preenchimento, orientações legais, de divulgação e de 
educação. Da mesma forma, no caso de hospitais universitários e 
de ensino, o paciente deverá estar ciente que, em muitos momen- 
tos, dentro daquela instituição, estudantes de graduação e pós- 

-graduação poderão estar presentes. Isso nao isenta da necessida- 

de do documento de consentimento informado em todas as 
situações; nesse documento, o paciente e seus responsáveis le- 
gais devem concordar com a participação dos estudantes. 

O prontuário deve estar padronizado quanto ao tamanho das 
folhas, ao cabeçalho e ao rodapé de cada folha, assim como con- 
teúdos e formulários específicos, que serão descritos a seguir: 

e formulário com dados de identificação; 

e formulário ou folha de anamnese e exame físico contendo: 
identificação, anamnese (queixas, antecedentes, história pa- 
tológica pregressa e história da doença atual), exame físico e 
hipótese(s) diagnóstica(s); 

e formulário de evolução e prescrição médica ou plano terapêu- 
tico: nos doentes internados, a evolução e a prescrição devem 
ser diárias, com data e horário em que foram realizadas; nas 
unidades de terapia intensiva, a evolução e a prescrição po- 
dem ser realizadas em folhas separadas, em razão do grande 
número de informações e medicamentos usados; 

e formulário de evolução e prescrição de enfermagem e de ou- 
tros profissionais-assistentes (fisioterapia, fonoaudiologia, 
psicologia, etc.), que, no prontuário, quando em uso, está 
logo após a folha de sinais vitais (temperatura, pulso, respira- 
ção — TPR), podendo conter relatório de enfermagem, o qual 
também pode ser feito em folha separada; 

e formulário de exames complementares: incluem patologia 
clínica /medicina laboratorial, exames anatomopatológicos, 
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exames radiológicos e ultrassonográficos, etc. e seus respecti- 
vos resultados. Os exames devem ser organizados em ordem 
cronológica para facilitar a consulta pelos profissionais envol- 
vidos. Os exames radiológicos devem ficar em envelopes ou 
pastas próprias. Cabe ressaltar que os exames permanecem 
no hospital enquanto o paciente estiver internado, pois, com 
a alta do paciente, devem-se recebê-los junto ao sumário de 
alta. No prontuário, devem ficar as cópias de resultados e des- 
crições dos exames nos formulários de evolução; 

e formulário de pedido de parecer (que também pode ser feito 
na folha de prescrição e respondido na de evolução clínica); 

e formulário de descrição cirúrgica; 

e formulário de anestesia: ficha de avaliação pré-anestésica, fi- 
cha de anestesia, ficha da sala de recuperação pós-anestésica; 

e formulário para assistência ao recém-nascido: identificação e 
assistência imediata na sala de parto; 

e formulário de débitos do centro cirúrgico ou obstétrico (gas- 
tos de sala); 

e formulários de interconsultas; 

e formulário de resumo ou sumário de alta /Óbito: esse modelo 
serve para os serviços ambulatoriais e hospitalares (interna- 
ções), podendo ser resumido em uma folha (frente e verso) 
para uso em serviços de emergência ou pronto-atendimentos; 

e gráfico de crescimento (evolução antropométrica) e de desen- 
volvimento; 

e termo de responsabilidade: necessário nos casos de interna- 
ção ou da realização de procedimento invasivo ou de risco. 
Funciona como um termo de compromisso entre a instituição 
de saúde, o profissional de saúde e os responsáveis legais do 
paciente. O termo deve ser feito em duas vias: uma para 0 pa- 
ciente ou responsável legal e a outra deve ser anexada ao 
prontuário; 

e consentimento informado: pode ser obtido verbalmente, sem 
assinatura do representante legal expressa em documento, 
mas a obtenção do consentimento informado é uma manifes- 
tação de respeito a autonomia do paciente; 

e outros: formulários e boletins de atendimento ambulatorial 
ou de urgência /emergência: devem ser anexados e arquiva- 
dos juntamente com o prontuário médico; 

e formulário da Comissão de Controle da Infecção Hospitalar 
(CCIH). 


O pediatra e seu papel legal em relação 
ao prontuário médico 
O pediatra é reconhecido como o especialista que melhor do- 
cumenta suas ações em relação ao paciente, seja no acompa- 
nhamento ambulatorial ou na internação. Preocupado com as 
informações do paciente e da família, seu desenvolvimento 
estrutural, emocional e cultural, seus relacionamentos no âm- 
bito da família e da escola, descreve os fatos com seus aspec- 
tos técnicos e éticos. Dessa forma, o pediatra mantém o cará- 
ter legal e científico do prontuário. 

As anotações no prontuário devem ser legíveis, permitindo, 
inclusive, a identificação do profissional de saúde responsável 


pelo cuidado ao paciente. É obrigatória a identificação, com a 
assinatura do médico e sua inscrição no Conselho Regional de 
Medicina (CRM). Em relação ao carimbo, não há obrigatorie- 
dade, mas quando não usado, o médico deverá escrever seu 
número no CRM. Segundo o art. 11 do Código de Ética Médi- 
ca 


E vedado ao médico receitar, atestar ou emitir laudos de forma se- 
creta ou ilegível, sem a devida identificação de seu numero de regis- 
tro no Conselho Regional de Medicina da sua jurisdição, bem como 
assinar em branco folhas de receituários, atestados, laudos ou 
quaisquer outros documentos médicos. 


O mesmo procedimento deve ser feito quando o médico, como 
professor ou preceptor, supervisiona a atividade de um estu- 
dante de graduação. 

Apenas nos últimos anos é que algumas escolas médicas 
têm enfocado aspectos legais, éticos e judiciais no desenvolvi- 
mento de competências, como uma boa relação médico-pa- 
ciente e o preenchimento correto de prontuário e de docu- 
mentação de responsabilidade médica, em disciplinas ou 
eixos de aprendizagem em habilidades médicas. 

Durante a consulta, deve-se destacar como o paciente se 
encontra: aspecto geral, emocional e físico; ressaltar suas hi- 
póteses diagnósticas e sua conduta de investigação: exames 
solicitados, contatos com especialistas e conduta terapêutica, 
com orientações gerais, medicamentosas e encaminhamentos 
a especialistas, se necessário. 

Caso o paciente falte a consulta agendada, o fato deve ser 
notificado no prontuário, para que a próxima consulta possa 
ser iniciada com a justificativa. Quando o paciente for porta- 
dor de doença crônica, participante de algum programa de 
saúde ou não, sua família deve ser contatada, pelo próprio mé- 
dico ou membro da equipe de saúde, com o objetivo de melho- 
ria na adesão ao tratamento. 

Há algumas regras básicas sobre o que não deve ser feito no 
prontuário. As principais são: 

e não escrever a lápis; 

e nao usar líquido corretivo, conhecido como “branquinho”, 
nem fazer rasuras. No caso de erro, uma linha em horizontal 
deve cortar a letra, palavra ou frase ao meio e, logo a seguir, 
escrever a expressão “digo”, entre vírgulas, e então continuar o 
texto correto; 

e nao deixar folhas em branco. Se, por algum lapso, uma folha 
em branco for detectada, ela deve ser anulada, fazendo um 
risco diagonal do canto superior esquerdo ao inferior direito; 

e nao fazer anotações que não se referem ao paciente, como re- 
cado ao parecerista, muito menos utilizar o prontuário para 
deixar recados para membros da equipe de saúde. 


Considerando a necessidade de eventual defesa judicial junto 
à autoridade competente, o prontuário corretamente escrito é 
o principal aliado do médico. Sua defesa e importância resi- 
dem na documentação da assistência prestada ao indivíduo. 
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Guarda do prontuário - arquivamento 

e responsabilização 

O prontuário é do paciente, isto é, pertence a ele, mas perma- 
nece sob guarda e responsabilidade dos médicos e das insti- 
tuições de saúde, segundo a Resolução CFM n. 1.331/1989.? É 
uma valiosa fonte de assistência e cuidado, ensino, pesquisa, 
controle de custos, controle de qualidade e gestão. Compete 
ao médico, em seu consultório, e aos diretores clínicos e/ou 
diretores técnicos, nas instituições de saúde, a responsabilida- 
de pela guarda dos documentos. 


É vedado ao médico deixar de elaborar prontuário legível para cada 
paciente. 

S 2º O prontuário estará sob a guarda do médico ou da instituição 
que assiste o paciente.’ 


Todos os documentos originais que compõem o prontuário 
devem ser guardados pelo prazo mínimo de 10 (dez) anos, a 
contar da data do último registro de atendimento do paciente. 
Ao final desse tempo, o prontuário pode ser substituído por 
métodos de registro capazes de assegurar a restauração plena 
das informações nele contidas (p.ex., microfilmagem), e os 
originais poderão ser destruídos. 

Ele pode ser, posteriormente, utilizado pelos interessados 
como meio de prova até que transcorra o prazo prescricional 
de 20 (vinte) anos para efeitos de ações que possam ser impe- 
tradas na Justiça. 

A Resolução n. 1.821 do Conselho Federal de Medicina 
(CFM) aprova as normas técnicas concernentes à digitaliza- 
ção e ao uso dos sistemas informatizados para a guarda e o 
manuseio dos documentos dos prontuários dos pacientes, au- 
torizando a eliminação do papel e a troca de informação iden- 
tificada em saúde, definindo o que é Prontuário Eletrônico do 
Paciente (PEP) e Registro Eletrônico de Saúde (RES). Em fe- 
vereiro de 2012, o CFM e a Sociedade Brasileira de Informática 
em Saúde publicaram uma cartilha sobre Prontuário Eletrôni- 
co,‘ facilitando a compreensão do médico sobre os conceitos- 

-chaves da certificação de software e certificação digital. 


Acesso ao prontuário 

Segundo o art. 85 do Código de Ética Médica:! “É vedado ao 
médico permitir o manuseio e o conhecimento dos prontuá- 
rios por pessoas não obrigadas ao sigilo profissional quando 
sob sua responsabilidade”. 


Solicitação pelo próprio paciente 

O art. 88 do Código de Ética Médica! diz: “É vedado ao médico 
negar, ao paciente, acesso a seu prontuário, deixar de lhe for- 
necer cópia quando solicitada, bem como deixar de lhe dar ex- 
plicações necessárias a sua compreensão, salvo quando oca- 
sionarem riscos ao próprio paciente ou a terceiros”. 


Solicitação dos familiares e/ou do responsável 
legal do paciente 

Quando a solicitação é feita pelo responsável legal pelo pacien- 
te, sendo este menor ou incapaz, o acesso ao prontuário deve 


ser-lhe permitido e, se solicitado, deve-se fornecer as cópias 
solicitadas ou elaborar um laudo que contenha o resumo das 
informações lá contidas. 


Solicitação de autoridades policiais 
ou judiciárias 
De acordo com o art. 89 do Código de Ética Médica: 


É vedado ao médico liberar cópias do prontuário sob sua guarda, 
salvo quando autorizado, por escrito, pelo paciente, para atender 
ordem judicial ou para a sua própria defesa. 

S 1º Quando requisitado judicialmente o prontuário será disponibili- 
zado ao perito médico nomeado pelo juiz. 

S 2º Quando o prontuário for apresentado em sua própria defesa, o 
médico deverá solicitar que seja observado o sigilo profissional. 


Solicitação por outras entidades 

Convênios médicos e as companhias de seguro são os princi- 
pais solicitantes. Salvo com autorização expressa do paciente, 
é vedado ao médico fornecer essas informações. 

Atualmente, é aconselhável que o acesso ao prontuário seja 
autorizado pelo paciente, isto é, o pesquisador somente terá 
acesso as informações do prontuário após o consentimento do 
paciente e apenas para o objetivo daquela pesquisa constante 
no termo de consentimento. Alguns Comitês de Ética em Pes- 
quisa (CEP) ainda autorizam pesquisas que apresentem o Ter- 
mo de Utilização de Dados, em que consta que o pesquisador 
se responsabiliza em manter sigilo ao acessar os prontuários, 
como um banco de dados, mas essa prática está sendo aban- 
donada. 


Comissão de revisão de prontuários 

Em julho de 2002, o Conselho Federal de Medicina (CFM) edi- 
tou a Resolução CFM n. 1.638, que “define prontuário médico 
e torna obrigatória a criação da Comissão de Revisão de Pron- 
tuários nas instituições de saúde”. Os artigos mais importan- 
tes dessa Resolução são: 


[...] Art. 3º - Tornar obrigatória a criação das Comissões de Revisão 
de Prontuários nos estabelecimentos e/ou instituições de saúde 
onde se presta assistência médica. 

[...] Art. 5º - Compete à Comissão de Revisão de Prontuários: 

I) Observar os itens que deverão constar obrigatoriamente do pron- 
tuário confeccionado em qualquer suporte, eletrônico ou papel; [...] 

d) Nos prontuários em suporte de papel é obrigatória a legibilidade 
da letra do profissional que atendeu o paciente, bem como a identifi- 
cação dos profissionais prestadores do atendimento. São também 

obrigatórias a assinatura e o respectivo número do CRM; [...] 

III) Assegurar a responsabilidade do preenchimento, guarda e ma- 
nuseio dos prontuários, que cabem ao médico-assistente, à chefia 

da equipe, à chefia da Clínica e à Direção técnica da unidade. 


Nesses tempos de redes sociais, mesmo com o consentimento 
do paciente, o médico consciente deve sempre se questionar 
sobre o quão ético (ou antiético) é expor o paciente na forma 
de relato, fotos e filmes, por exemplo, no momento do parto 
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ou em um leito de unidade de terapia intensiva. Especial aten- 
ção devem ter os jovens graduandos, que, empolgados com 
seus primeiros procedimentos, não distinguem a linha tênue 
entre o ambiente protegido em que o paciente se encontra e o 
mundo virtual. O Código de Ética Médica! trata desse tópico 
em seu art. 75: “É vedado ao médico fazer referência a casos 
clínicos identificáveis, exibir pacientes ou seus retratos em 
anúncios profissionais ou na divulgação de assuntos médicos, 
em meios de comunicação em geral, mesmo com autorização 
do paciente”. 
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SIGILO MÉDICO 


Carlindo de Souza Machado e Silva Filho 


O sigilo médico é um dos segredos profissionais mais exigidos 
e respeitados, sendo, talvez, a mais antiga e tradicional das ca- 
racterísticas da profissão médica. É inconcebível o exercício 
da medicina sem a garantia do sigilo profissional. 

Desde o juramento de Hipócrates, encontram-se referên- 
cias ao sigilo médico: “Aquilo que no exercício ou fora do exer- 
cício da profissão e no convívio da sociedade, eu tiver visto ou 
ouvido, que não seja preciso divulgar, eu conservarei inteira- 
mente secreto”. O atual Código de Ética Médica! exige, em seu 
art. 73 (Capitulo IX - Sigilo Profissional), que o médico guarde 
sigilo sobre fatos de que tenha conhecimento em virtude do 
exercício de sua profissão, salvo por motivo justo, dever legal 
ou consentimento, por escrito, do paciente, mostrando a con- 
temporaneidade da visão hipocratica. 

Também há preocupação a respeito do tema no Juramento do 
Médico da Declaração de Genebra (apud Cremesp”), adotada em 
1948 e revista em 1994 pela Assembleia Geral da Associação Médica 
Mundial: “Mesmo após a morte do paciente, respeitarei os segredos 
que a mim foram confiados”. Essa afirmação também é contempla- 
da no atual Código de Ética Médica, no mesmo art. 73 (Capítulo IX 

— Sigilo Profissional), em seu parágrafo único, em que permanece a 
obrigação do sigilo, mesmo que o paciente tenha falecido. 

É importante que se entenda que o segredo médico perten- 
ce ao paciente, sendo o médico apenas seu depositário. 

A quebra do sigilo médico, salvo em situações especiais, 
não só é proibida pelo Código de Ética Médica! como também 
pela legislação brasileira. 

A Constituição Federal do Brasil) em seu art. 5º, garante 
que são invioláveis a intimidade, a vida privada, a honra e a 
imagem das pessoas, assegurado o direito a indenização pelo 
dano material ou moral decorrente de sua violação. 

O Código Penal Brasileiro,* em seu art. 154, prevê prisão ou 
multa para quem revelar, sem justa causa, segredo de que te- 
nha ciência, em razão de função, ministério, ofício ou profis- 
são, € cuja revelação possa produzir dano a outrem. É relevan- 
te lembrar que o prejudicado ou seu representante legal deve 
fazer a denúncia, por se tratar de ação condicionada à queixa. 


Deve-se ter atenção, também, a Lei das Contravenções Penais: 


Art. 66 - Deixar de comunicar à autoridade competente: 

II - crime de ação pública, de que teve conhecimento no exercício da 
medicina ou de outra profissão sanitária, desde que a ação penal 
não dependa de representação e a comunicação não exponha o 
cliente a procedimento criminal. 


O Código de Processo Penal’ diz, em seu art. 207, que “São proi- 
bidos de depor as pessoas que, em razão de função, ministério, 
ofício ou profissão, devam guardar segredo, salvo se, desobriga- 
dos pela parte interessada, quiserem dar o seu testemunho”, 

Também o Código de Processo Civil,” em seu art. 347, de- 
termina que 


A parte não é obrigada a depor de fatos: 

Es 

II - a cujo respeito, por estado ou profissão, deva guardar sigilo. 
Parágrafo único - Esta disposição não se aplica às ações de filiação, 
de desquite e de anulação de casamento. 


O Estatuto da Criança e do Adolescente (ECA), Lei n. 8.069, 
de 13 de julho de 1990,° faz referências ao sigilo médico da 
criança e do adolescente, em seus arts. 13 e 245. 

O art. 13 do ECA diz que “Os casos de suspeita ou confirma- 
cão de maus-tratos contra criança ou adolescente serão obri- 
gatoriamente comunicados ao Conselho Tutelar da respectiva 
localidade, sem prejuízo de outras providências legais”. Já o 
art. 245 prevê prisão ou multa quando “Deixar o médico, pro- 
fessor ou responsável por estabelecimento de atenção a saúde 
e de ensino fundamental, pré-escola ou creche, de comunicar 
à autoridade competente os casos de que tenha conhecimento, 
envolvendo suspeita ou confirmação de maus-tratos contra 
criança ou adolescente” 

O Código de Ética Médica! tem especial preocupação com o 
direito ao sigilo de crianças e adolescentes, respeitando a ca- 
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pacidade de compreensão do paciente pediátrico. Em seu art. 
74 (Capítulo IX - Sigilo Profissional), consta: “É vedado ao mé- 
dico: revelar sigilo profissional relacionado a paciente menor 
de idade, inclusive a seus pais ou representantes legais, desde 
que o menor tenha capacidade de discernimento, salvo quan- 
do a não revelação possa acarretar dano ao paciente”. 

É preciso ter em mente que, se o paciente pediátrico tem di- 
reito ao sigilo, é fundamental que, em situações em que se possa 
e deva preservar o segredo da criança ou adolescente, seja res- 
tringido o acesso dos pais a prontuários e fichas clínicas. 

É importante que se preserve a relação de confiança entre o 
pediatra e o seu paciente, respeitando-se, sempre que possi- 
vel, a vontade da criança ou do adolescente. Muitas vezes, o 
menor pede sigilo por não ter confiança em discutir determi- 
nada situação com os pais. Se o pediatra quebrar a relação de 
confiança entre ele e seu paciente, poderá estar levando-o a 
também não mais acreditar no profissional e se fechar com 
seus problemas, agravando ainda mais a situação do paciente 
e dificultando que ele obtenha a necessária ajuda, pondo em 
risco sua segurança. 

É preciso entender que a capacidade de compreensão da 
criança e do adolescente é variada e subjetiva. Há que se res- 
saltar que a capacidade de compreensão das crianças varia de 
acordo com sua faixa etária e, algumas vezes, varia dentro de 
uma mesma idade, na dependência de seu desenvolvimento e 
maturidade. Deve-se avaliar caso a caso essa capacidade da 
criança em tomar decisões, em exercer sua autonomia. Essa 
avaliação é subjetiva, mas cabe ao pediatra a palavra final so- 
bre se acatará ou não a vontade expressa por seu paciente. 

É importante salientar que os pais são os responsáveis, mas 
não os donos das crianças e dos adolescentes. As crianças e os 
adolescentes têm vontade e personalidade próprias e devem 
tê-las respeitadas, sempre que isso não trouxer prejuizo a eles 
ou a terceiros. 

Quando ocorrer um conflito entre os interesses dos pais e 
os da criança ou adolescente, sempre deverá prevalecer o que 
trouxer maior benefício para o menor, naquelas circunstan- 
cias, respeitando, desde que possível, sua vontade. 

Cláudio Leone” pontua a necessidade de se avaliar a evolu- 
cao das “competências” nas diferentes idades. O autor critica a 
atitude paternalista que pressupõe que a criança e o adoles- 
cente são seres incapazes. Menciona, ainda, o nivelamento 
que a lei produz, colocando todos os menores praticamente 
em uma mesma posição, ressaltando o caráter progressivo da 
aquisição de competência por parte de menores e adolescen- 
tes, a qual requer ser continuamente avaliada. Leone reporta- 
-se a Piaget para sugerir parâmetros para essa avaliação. 

Segundo Piaget, na idade escolar, a criança já tem a com- 
preensão de boa parte de seus atos e das possíveis consequên- 
cias. Na adolescência, ocorre a aquisição da capacidade de 
abstração. A partir dos 15 anos, o indivíduo atinge as compe- 
tências necessárias para o exercício de sua autonomia.!º 

O Estatuto da Criança e do Adolescente faz referências ao 
direito a autonomia de crianças e adolescentes: 


Art. 15 - A criança e o adolescente têm direito à liberdade, ao respei- 
to e à dignidade como pessoas humanas em processo de desenvolvi- 
mento e como sujeitos de direitos civis, humanos e sociais garanti- 
dos na Constituição e nas leis. 

Art. 16 - O direito à liberdade compreende os seguintes aspectos: 
[...] 

II - opinião e expressão; 

Es 

Art. 17 - O direito ao respeito consiste na inviolabilidade da integri- 
dade fisica, psíquica e moral da criança e do adolescente, abrangen- 
do a preservação da imagem, da identidade, da autonomia, dos va- 
lores, ideias e crenças, dos espaços e objetos pessoais. 


Também a Declaração dos Direitos da Criança (Assembleia 
Geral das Nações Unidas, de 20 de novembro de 1959)" se 
preocupa com o tema em seu sétimo princípio: 


A criança tem direito à educação, para desenvolver as suas aptidões, 
sua capacidade para emitir juízo, seus sentimentos, e seu senso de 
responsabilidade moral e social. Os melhores interesses da criança 
serão a diretriz a nortear os responsáveis pela sua educação e orien- 
tação; essa responsabilidade cabe, em primeiro lugar, aos pais. A 
criança terá ampla oportunidade para brincar e divertir-se, visando 
aos propósitos mesmos da sua educação; a sociedade e as autorida- 
des públicas empenhar-se-ão em promover o gozo desse direito. 


Também o Governo Federal” afirma que: 


As decisões acerca de crianças e adolescentes atendidos em serviços 
de acolhimento devem garantir-lhes o direito de ter sua opinião con- 
siderada. 

Em 

A organização do ambiente de acolhimento também deverá propor- 
cionar o fortalecimento gradativo da autonomia, de modo condizen- 
te com o processo de desenvolvimento e a aquisição de habilidades 
nas diferentes faixas etárias. O desenvolvimento da autonomia nos 
serviços de acolhimento não deve ser confundido, todavia, com falta 
de autoridade e limites. 


No Código de Ética Médica,! o direito a uma autonomia relati- 
va da criança e do adolescente aparece no art. 101 (Capítulo X - 
Ensino e Pesquisa Médica), em que: 


É vedado ao médico: Deixar de obter do paciente ou de seu represen- 
tante legal o termo de consentimento livre e esclarecido para a reali- 
zação de pesquisa envolvendo seres humanos, após as devidas ex- 
plicações sobre a natureza e as consequências da pesquisa. 
Parágrafo único — No caso de o sujeito de pesquisa ser menor de ida- 
de, além do consentimento de seu representante legal, é necessário 
seu assentimento livre e esclarecido na medida de sua compreensão. 


Deve-se incentivar a família do adolescente a se envolver e in- 
centivar o adolescente a envolver a família no atendimento. 
Contudo, mesmo que o adolescente queira a presença dos pais 


na consulta, deve-se oferecer a oportunidade de que, em al- 
gum momento da anamnese, ele possa ficar desacompanhado 
para expor suas dúvidas e preocupações e, também, respon- 
der as perguntas sem se sentir constrangido pela presença dos 
pais ou responsáveis. 

É preciso ter em mente que adolescentes podem e devem 
ser atendidos desacompanhados de seus pais ou responsáveis 
legais quando assim o desejarem, desde que tenham capaci- 
dade de entendimento de seus problemas e possam, por 
meios próprios, resolvê-los. Cabe ressaltar que, no momento 
do exame físico, é importante a presença de um profissional 
de enfermagem na sala de exame, preservando o médico de 
eventuais acusações de abuso. 

Em qualquer faixa etária, ha três condições que justificam a 
quebra do sigilo: dever legal, justa causa e autorização do pa- 
ciente. 

O dever legal ocorre quando o segredo médico tem de ser 
revelado por força de disposição legal expressa, por exemplo, 
no preenchimento de atestado de óbito ou de formulário de 
notificação compulsória de doença. 

A justa causa existe quando há uma situação excepcional 
que justifique a quebra do sigilo médico, apoiada em razões le- 
gitimas e de interesse ou procedência coletiva. Em pediatria, 
ha algumas situações que, claramente, são de justa causa para 
a quebra do sigilo médico: 

e gravidez; 

e abuso de alcool ou drogas; 

e qualquer forma de abuso ou violência; 
e existência de doença grave; 

e recusa de tratamento; 

e tratamento de alta complexidade; 

e risco para menor ou para terceiros. 


A autorização do paciente prescinde explicações, já que o pa- 
ciente, como detentor do direito ao sigilo, pode dispô-lo da 
maneira que melhor lhe aprouver. 
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Sempre que for necessária a quebra do sigilo, deve-se con- 
versar antes com o paciente e informá-lo de que o segredo será 
quebrado e o motivo, exceto nos casos em que a informação 
possa trazer risco para o paciente ou para terceiros. 

É preciso oferecer ao paciente a oportunidade de ele mes- 
mo falar com os pais ou, mesmo de o médico fazer a comuni- 
cação aos pais, na presença do paciente, garantindo que a 
criança ou o adolescente seja sempre protegido e tenha garan- 
tida sua integridade física, psíquica e social. 

Finalizando, deve-se ter em mente que o sigilo médico de 
crianças e adolescentes deve ser preservado, exceto em oca- 
siões especiais, quando a quebra do sigilo se justifica, visando 
à proteção do paciente, de terceiros ou da coletividade. 
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A BIOÉTICA, O 
PRINCIPIALISMO 
E O UTILITARISMO 


Simone Brasil de Oliveira Iglesias 


Introdução 
A sociedade atual tem sido marcada por um acelerado desen- 
volvimento tecnológico, inclusive na área médica, dando ori- 
gem a vários questionamentos de ordem ética. O modelo car- 
tesiano de educação favorece um desnível na formação do 
profissional de saúde, priorizando os conhecimentos técnico- 
-científicos em detrimento do saber de humanidades. Por ou- 
tro lado, os dilemas vivenciados diariamente na prática clínica 
demonstram a crescente importância de outras áreas do saber 
que permitam ao profissional maior capacidade de reflexão 
ética, valorizando o indivíduo, suas relações e o coletivo. 

Nesse contexto, a bioética surge com a finalidade de auxi- 
liar a humanidade a atuar de forma equilibrada ante as trans- 
formações ambientais e comportamentais advindas da evolu- 
ção tecnológica. Constituida por um campo de saberes 
diversos, com atuação inter e transdisciplinar, amplia a dis- 
cussao dos dilemas éticos sobre a saúde do ser humano, con- 
tribuindo para que os benefícios da ciência estejam em equili- 
brio com as necessidades de humanização. 

Na atualidade, os principais temas bioéticos que envolvem 
a pediatria são: terminalidade de vida e condutas restritivas, 
sigilo e atendimento a adolescentes, comunicação de más no- 
tícias, violência contra crianças e adolescentes, alta a pedido e 
limite da autonomia dos pais responsáveis, malformação 
neonatal, ética em pesquisa com crianças, cuidados paliativos, 
prontuário médico, aconselhamento genético, reprodução as- 
sistida, transplante de órgãos e tecidos, alocação de recursos, 
relação médico-paciente, assistência ao paciente crônico, en- 
tre outros. O pediatra deve conhecer os princípios éticos, dis- 
cuti-los e aplicá-los na prática clínica diária. 


Bioética 

A partir da publicação do livro Bioethics: a bridge to the future, 
do médico oncologista Van Rensselaer Potter, em 1971, surge o 
termo bioética. O autor identifica a necessidade de estabelecer 
uma ponte entre as ciências e as humanidades que permita 
vislumbrar um futuro para o planeta. Na época, havia grande 


preocupação com as consequências da intervenção tecnológi- 
ca do ser humano no ambiente natural, e a sociedade mostra- 
va-se incapaz de enfrentar os inúmeros desafios da injustiça 
social.» 

O termo provém de duas raízes gregas: bios (“vida”), e ethos 
(“ética”). Ampliando os significados, pode-se entender bios 
como vida humana, ciência e/ou tecnologia e ethos como éti- 
ca, saber ser, consciência e conduta moral.! 

A partir de experimentos abusivos realizados em seres hu- 
manos entre as décadas de 1950 e 1970, foi criada a National 
Commission for the Protection of Human Subjects of Biomedi- 
cal and Behavioral Research (Comissão Nacional para a Prote- 
ção dos Seres Humanos em Pesquisa Biomédica e Comporta- 
mental). Sua missão era estabelecer princípios éticos básicos 
que norteassem a experimentação em seres humanos nas ciên- 
cias do comportamento e na biomedicina.' Em 1978, a Comis- 
são publicou o Relatório de Belmont, que estabelece três princi- 
pios éticos básicos para a pesquisa com seres humanos: respeito 
pelas pessoas (autonomia), beneficência e justiça. Tem como 
principais convicções éticas que as pessoas devem ser tratadas 
com autonomia e que aquelas com menor possibilidade de au- 
tonomia devem ser protegidas. 

Com ênfase na prática clínica, em 1979, Beauchamp e Chil- 
dress publicaram o livro The principles of bioethics e criaram o 
principialismo, ferramenta de auxílio a tomada de decisões na 
prática clínica. São estabelecidos quatro deveres prima facie, 
os quais devem ser cumpridos, a não ser que entrem em con- 
flito com outro dever igual ou mais forte. São eles: autonomia, 
beneficência, não maleficência e justiça. 


Principialismo 

Autonomia e autodeterminação 

O termo autonomia vem do grego autos (“próprio, eu”) e no- 
mos (“regra, governo, dominio, lei”). Significa a capacidade de 
autogoverno, autodeterminação, de fazer as próprias escolhas 
ou buscar o que julga ser o melhor para si em assuntos que afe- 
tem a saúde, a vida, a integridade física, psíquica e as relações 


sociais. Os limites da autonomia são o respeito a dignidade, 
aos outros indivíduos e a coletividade. 
Sao consideradas condições fundamentais para exercer a 
autonomia: 
e capacidade de tomar consciência dos fatos e dilemas; 
e capacidade de reflexão e decisão coerentes; 
e existência de alternativas viáveis; 
e direito a liberdade individual e social, sem influência contro- 
ladora externa.’ 


Para decidirem de forma autônoma, paciente e família devem 
ser honesta e plenamente informados. Cabe ao profissional de 
saúde fornecer as informações necessárias, visando a uma 
adequada comunicação. Deve, ainda, auxiliar o paciente a hie- 
rarquizar seus valores e a discutir as opções de tratamento, fa- 
zendo uma escolha que respeite a dignidade humana. Para 
que haja respeito a autonomia, é fundamental que o profissio- 
nal de saúde aceite o pluralismo ético-social, preservando os 
direitos fundamentais do homem e garantindo-lhe o direito a 
verdade plena, sem exercer coação. 

O consentimento livre e esclarecido para realizar tratamen- 
to, procedimento ou pesquisa é instrumento essencial para 
garantir a autonomia do paciente.” Algumas condições espe- 
ciais limitam a obtenção do consentimento, quais sejam: 

e incapacidade: crianças e adolescentes e em adultos portado- 
res de diminuição do sensório ou da consciência, com doen- 
ças neurológicas e psiquiátricas graves; 

e “situações de urgência, quando é preciso agir rapidamente; 

e obrigação legal de declarar doenças de notificação compulsória; 

e recusa do paciente em ser informado e participar das deci- 
soes; 

e risco grave para a saúde de outras pessoas, cuja identidade é 
conhecida, o que obriga o médico a informa-las mesmo que o 
paciente não autorize.” 


Em crianças, o poder decisório é delegado aos pais ou respon- 
sáveis legais. Dependendo da idade, da capacidade intelectual, 
do desenvolvimento cognitivo e emocional, a criança pode 
participar do processo decisório, expressando sua opinião por 
meio de um termo de assentimento.° 

Segundo a Academia Americana de Pediatria (AAP),° o as- 
sentimento deve incluir: 

e ajudar o paciente a compreender a natureza de sua condição, 
de maneira apropriada ao seu grau de desenvolvimento; 

e explicar ao paciente o que ele pode ou deve esperar a partir de 
seus exames e tratamentos; 

e realizar avaliação clínica do grau de compreensão do paciente 
a respeito de sua situação e dos fatores que possam influen- 
ciar suas respostas (inclusive, se há pressão inapropriada a 
aceitar tratamento ou exames); 

e solicitar a expressão da vontade do paciente para aceitar os 
cuidados propostos. 


A opinião do paciente deve ser solicitada apenas se houver a 
intenção de considerá-la verdadeiramente. Quando o trata- 
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mento se impõe, independentemente da aceitação ou não 
pela criança, ela deve ser informada sobre o fato e não ser en- 
ganada.” 

No Brasil, o novo Código de Ética Médica garante a adequa- 
da comunicação e a autonomia decisória do paciente e seus 
responsáveis em situações que envolvem os cuidados a saúde, 
exceto quando há risco de morte (arts. 22, 31 e 34).’ 

O dilema entre respeitar a autonomia do paciente /pais e 
agir profissionalmente com beneficência pode ocorrer, em es- 
pecial, nos cuidados a crianças vitimizadas. Entende-se que o 
limite do princípio da autonomia está no equilíbrio entre o be- 
nefício que pode ser obtido (beneficência) e o prejuízo que 
pode ser prevenido ou minimizado (não maleficência). Quan- 
do não há consenso entre as decisões familiares e as da equipe 
de saúde, deve prevalecer o melhor interesse do paciente, e é 
aconselhável recorrer a opiniões de comissões de ética ou jurí- 
dica. 


Beneficência e não maleficência 

A beneficência (bene-facere) caracteriza-se pela ação positiva e 
benéfica a outra pessoa. Fazer o bem e respeitar a vida são 
obrigações morais, prevenindo e removendo o dano ou o mal.! 
Os limites da beneficência são a dignidade do ser humano e o 
bem geral da humanidade.’ 

A não maleficência (primum non nocere) tem como valor 
principal não usar a arte médica para causar males, injustiças 
ou para prejudicar; ou seja, deve-se aplicar o tratamento para 
aliviar o doente, melhorar seu bem-estar e, se possível, fazê-lo 
recobrar a saúde. Não produzir dano ao outro; não ser injusto 
e ser bondoso.! É considerada um mínimo ético, dever profis- 
sional essencial que, se não cumprido, caracteriza a ma práti- 
ca profissional. Benevolência, não malevolência, boa vontade 
e complacência de um indivíduo para com o outro são as virtu- 
des que fundamentam esse princípio ético.! 

Esses princípios remontam ao juramento de Hipócrates: 

“Usarei o tratamento para o bem dos enfermos, segundo mi- 
nha capacidade de juízo, mas nunca para fazer o mal e a injus- 
tiça. No que diz respeito as doenças, criarei o hábito de duas 
coisas: socorrer ou ao menos não causar danos”, 

Sao consideradas ações prioritárias dos princípios da bene- 
ficência e da não maleficência: não ferir, não matar, não preju- 
dicar, não fazer o mal, maximizar as vantagens e diminuir os 
riscos ou inconvenientes, agir segundo o melhor interesse do 
outro, diminuir o sofrimento, promover o bem-estar e a quali- 
dade de vida, preocupar-se com o outro, acompanhá-lo, preo- 
cupar-se positivamente com o seu bem e, eventualmente, de- 
dicar-se ao ponto de aceitar alguns inconvenientes para si. O 
profissional deve buscar o melhor para o paciente do ponto de 
vista técnico-assistencial e ético, com enfoque na saúde plena 

— física, emocional e mental. 

De acordo com o Código de Ética Médica, em seus Princi- 

pios Fundamentais, Capitulo I: 


V Compete ao médico aprimorar continuamente seus conhecimen- 
tos e usar o melhor do progresso científico em beneficio do paciente; 
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VI O médico guardará absoluto respeito pelo ser humano e atuará 
sempre em seu benefício. Jamais utilizará seus conhecimentos para 
causar sofrimento fisico ou moral, para o extermínio do ser humano 


ou para permitir e acobertar tentativa contra sua dignidade e integri- 
dade.’ 


Esses pontos trazem à reflexão a situação de pacientes termi- 
nais em que ocorre uma inversão de expectativas e a morte 
pode ser vista como um alívio do sofrimento. A obstinação te- 
rapêutica pode ser encarada como maleficência e desrespeito 
a dignidade humana. Não aplicar meios de suporte avançado 
de vida ao paciente em estado vegetativo pode ser considera- 
do um ato moral (não fazer o mal). A busca do equilíbrio entre 
a beneficência e a não maleficência, tendo como objetivo o 
melhor interesse do paciente, consiste em um grande desafio 
bioético.°” 


Justiça e equidade 

Justiça (justitia) é uma palavra de origem latina que significa 

que o indivíduo se ajusta a um modelo, ao que é conveniente, 

correto e digno. A atitude justa ocorre quando se dá a cada um 

o que é seu. As virtudes que embasam o princípio da justiça 

são a tolerância e a imparcialidade. A justiça distributiva tem 

o propósito de garantir a distribuição equitativa dos custos e 

benefícios na sociedade e disponibilizar os recursos segundo a 

demanda, oferecendo a cada pessoa o que é necessário, con- 

forme sua necessidade.” 

1. Justiça: retidão na alocação e acesso aos recursos da saúde, 
bem como igualdade nos tratamentos executados e disponi- 
veis, em uma perspectiva de conjunto. 

2. Equidade: manifesta a preocupação com o indivíduo concreto 
e a correção daquilo que a lei pode provocar em termos de in- 
justicas. 


Os direitos dos individuos incluem: garantia de igualdade, 
equidade na distribuicao de bens, riscos e beneficios, respeito 
as diferenças individuais e a busca de alternativas para atendê- 
-las, liberdade de expressão e igual consideração dos interesses 
envolvidos nas relações do sistema de saúde. Pressupõe que 
nao haja discriminação por sexo, raça, religião e idade nem ex- 
ploracao de grupos minoritários na pesquisa (crianças e prisio- 
neiros) e na clínica (minorias éticas e grupos de doenças). 

A distribuição dos serviços de saúde em situações de escas- 
sez de recursos pode ser norteada por meio de algumas con- 
cepções de justiça, quais sejam: o valor do mérito pessoal, o 
valor social de um indivíduo, o bem do maior número (critério 
utilitarista), o respeito à livre escolha (critério liberalista), a 
prioridade aos mais desfavorecidos, os tratamentos funda- 
mentais de cada um, a igualdade de tratamento em casos si- 
milares (critérios igualitaristas) e a referência ao acaso. 

Cabe ao médico, portanto, não permitir que problemas de- 
correntes de recursos econômicos limitados entrem em confli- 
to com o tratamento indicado ao paciente, sendo as decisões 
tomadas com base médica, e não econômica. De acordo com 
os Princípios Fundamentais do novo Código de Ética Médica 


(Capítulo I - XVI), “Nenhuma disposição estatutária ou regi- 
mental de hospital ou de instituição, pública ou privada, limi- 
tará a escolha, pelo médico, dos meios cientificamente reco- 
nhecidos a serem praticados para o estabelecimento do 
diagnóstico e da execução do tratamento, salvo quando em 
benefício do paciente”. Os custos do tratamento devem benefi- 
ciar somente o paciente, e gastos inúteis ou fúteis devem ser 
evitados.” 


Bioética social 

Nos últimos anos, por meio da Unesco, os países latino-ameri- 
canos têm estabelecido novos marcos teóricos a bioética, con- 
siderando situações de conflito entre a sociedade civil, a ciên- 
cia e o Estado. A sociedade passa a tomar consciência de seus 
direitos, tendo em vista a dignidade de cada indivíduo e as 
condições de participação nas decisões que englobam sua saú- 
de integral. 

Na area da assistência a saúde, os principais problemas dos 
países latino-americanos (América Latina e Caribe) relacio- 
nam-se a justiça social, a equidade e à alocação de recursos. 
Considerando a escassez de recursos, o pluralismo moral, a 
vulnerabilidade e a exclusão social, bem como as desigualda- 
des econômicas, culturais, intelectuais e sociais, ainda impe- 
ram o paternalismo e as relações assimétricas. Permanecem 
limitadas as condições da população de exercer plenamente a 
autonomia.’ 

Fundamentado nos direitos humanos surge o modelo da 
bioética social, tendo como principais vertentes: 

e bioética de proteção:° prioriza ações protetoras que atendam 
as necessidades dos sujeitos e das populações vulneráveis; 

e bioética de intervenção: prevê a análise de macroproblemas 
e conflitos coletivos relacionados aos temas bioéticos 
persistentes (fome, aborto, exclusão social) e emergentes 
(transplante de órgãos, tecnologia reprodutiva, alimentos 
transgênicos) encontrados nos países pobres e em vias de de- 
senvolvimento. 


Utilitarismo 

A teoria ética utilitarista adota o princípio hedonista, segundo 
o qual a finalidade da vida humana é a busca do prazer e da fe- 
licidade. O objetivo moral é propiciar às pessoas, no sentido 
coletivo, o máximo de satisfação e alegria, impedindo o sofri- 
mento, ou seja, “o maior prazer para o maior número de seres 
humanos”: Ser útil é, portanto, o valor moral mais significati- 
vo. Sendo uma forma de consequencialismo, avalia o valor éti- 
co da ação baseado em suas consequências para o indivíduo e 
para a sociedade. 

Surge nos séculos XVIII e XIX, a partir das reflexões de filó- 
sofos e economistas ingleses. Formulado pela primeira vez no 
livro Dos delitos e das perdas (1764), de Cesare Beccaria, o 
princípio da “máxima felicidade possível para o maior número 
possível de pessoas” norteou o utilitarismo. A partir de então, 
seguiram-se Jeremy Bentham (1748-1832), John S. Mill (1806- 
1876) e Hemry Sigdwick (1838-1900), autores clássicos do uti- 
litarismo. Bentham e Mill sistematizaram o princípio utilita- 
rista aplicando-o a dilemas concretos existentes na política, 


justiça, legislação, economia, liberdade sexual, entre outros, 
dando origem ao utilitarismo econômico no século XX. Atual- 
mente, o principal filósofo utilitarista é Peter Singer, que de- 
fende a preservação da vida animal e uma alimentação ética.” 

Segundo Bentham, que identifica a felicidade com o prazer 
(hedonista), o utilitarismo conceitua-se como: 


Por princípio da utilidade, entendemos o princípio segundo o qual 
toda a ação, qualquer que seja, deve ser aprovada ou rejeitada em 
função da sua tendência de aumentar ou reduzir o bem-estar das 
partes afetadas pela ação. [...] Designamos por utilidade a tendên- 
cia de alguma coisa em alcançar o bem-estar, o bem, a felicidade, as 
vantagens, etc. O conceito de utilidade não deve ser reduzido ao sen- 
tido corrente de modo de vida com um fim imediato.” 


Por outro lado, Stuart Mill atribui maior relevância aos praze- 
res relacionados ao espírito e a sentimentos nobres de amiza- 
de, coragem, amor, solidariedade e honestidade que, na es- 
sência, trazem verdadeira felicidade ao ser humano. Valoriza 
mais os prazeres intelectuais e morais do que os sensoriais, 
considerando os prazeres do espírito como superiores. Sobre o 
critério da moralidade, o autor escreve: 


O credo que aceita a utilidade, ou Princípio da Maior Felicidade, 
como fundamento da moralidade defende que as ações estão certas 
na medida em que tendem a promover a felicidade, e erradas na me- 
dida em que tendem a produzir o reverso da felicidade. Por felicida- 
de, entende-se o prazer e a ausência de dor; por infelicidade, a dor e 
a privação de prazer.” 


Atualmente, o utilitarismo divide-se em duas vertentes: 

e utilitarismo do ato: julga a moralidade das ações caso a caso, 
observando as consequências de cada ação individualmente; 

e utilitarismo da regra: recomenda ajustar as ações as regras 
práticas habituais estabelecidas e com consequências já com- 
provadas e consideradas morais pela sociedade.” 


Na prática assistencial, discutem-se, a luz da teoria ética utilita- 
rista, situações de dilema que têm como base a análise do custo- 
“benefício. Alguns exemplos são: a alocação dos escassos recur- 
sos em saúde, uso de medicamentos de custos elevados para 
doenças raras e a presença de familiares durante procedimentos 
de reanimação cardiopulmonar em unidades de cuidados in- 
tensivos.”’*"* O reconhecimento de uma ação como eticamente 
correta está na perspectiva de identificar benefícios futuros para 

a sociedade. 

O utilitarismo na perspectiva da tomada de decisão em si- 
tuações de alocação de recursos tem como foco a expectativa 
de vida e a responsabilidade social em maximizar os benefi- 
cios ao maior número de indivíduos da sociedade. Isso contra- 
põe-se à abordagem ética deontológica (justiça como equida- 
de) desenvolvida por John Rawls, que aceita o princípio da 
diferença entre as pessoas, determinando como justa a ação 
que tenha consequências desiguais, desde que resulte em be- 
neficios compensatórios para os indivíduos mais desfavoreci- 
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dos. Com base nessa teoria ética, as estratégias em saúde são 
direcionadas para os interesses das minorias.!4 

De acordo com a corrente utilitarista, tendo como foco o 
cuidado humanizado centrado na família, o maior benefício 
da permanência dos familiares em situações de reanimação 
seria a promoção da educação familiar, a redução da ansieda- 
de familiar e a facilitação do luto. Entretanto, a estrutura local 
e o conforto dos profissionais assistentes devem sempre ser 
considerados.” 

Em sintese, a bioética tem como essência trazer o ser hu- 
mano à reflexão sobre sua própria existência e suas relações 
com a sociedade e com o planeta, motivando-o a agir de forma 
transformadora sobre os dilemas que envolvem a sociedade 
contemporânea. No campo da saúde, as situações de tomada 
de decisão são frequentes e devem ser norteadas pela ética do 
profissional, com respeito a dignidade do ser humano como 
ser integral. 
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Autonomia 

A interação médico-paciente /responsáveis legais é uma rela- 
ção contratual que implica direitos e deveres de ambas as par- 
tes. Sempre deve haver uma relação de confiança, boa comu- 
nicação e respeito mútuo entre o médico e o paciente e seus 
responsáveis (os pais, na maioria das vezes). 

O bom atendimento médico, mesmo quando o desfecho é 
desfavorável, depende da empatia entre a equipe de saúde e o 
paciente e sua família. Fazer coincidir expectativas é um dos 
objetivos a alcançar nesse processo e, para tanto, a troca de in- 
formações entre as partes envolvidas é fundamental. O profis- 
sional de saúde obtém as informações de que necessita por 
meio de adequadas técnicas propedêuticas, dentre as quais a 
anamnese. Por parte do paciente e sua família, as informações 
amplas e detalhadas que o profissional da saúde é capaz de 
transmitir a respeito da doença são instrumentos imprescindi- 
veis.! 

Detalhes sobre a doença, seu prognóstico e opções tera- 
péuticas devem ser explicados claramente a família, para que 
ela lide com a situação de crise de forma razoavelmente racio- 
nal. Essas informações devem ser dadas em linguagem fácil 
que possa ser entendida pelo paciente ou seus responsáveis 
legais. Decisões em momentos de crise, com pais muito an- 
siosos e angustiados ou com sentimentos de culpa, podem ser 
o resultando de julgamentos intempestivos e emocionais. 
Existe a necessidade de argumentos para concordância por 
meio de convencimento racional e educado, considerando os 
aspectos culturais, legais, morais e religiosos do paciente e de 
sua familia.’ 

Agir bem e de forma correta é a tarefa da ética clinica. Ser 
um bom profissional significa, antes de tudo, saber interagir 
com o paciente, tratá-lo com dignidade, respeitando seus va- 
lores, o que torna o exercício profissional do cuidado a saúde, 
as vezes, conflitante. A tarefa do médico é fazer diagnósticos, 
avaliar prognósticos e recomendar tratamentos, mas ele tam- 
bém faz juízos morais, pois os problemas humanos nunca são 
exclusivamente biológicos. Não é mais admissível o médico 


abstrair-se dos juízos do paciente reconhecendo-o, sempre 
que seu estado permitir, como um ser autônomo e livre.) 

Uma visão ampliada de suas expectativas, das do paciente 
e de sua família em relação ao tratamento e o esclarecimento 
realista de seus desejos e dos objetivos da assistência a ser 
prestada melhora a qualidade dessa assistência e contribui 
para o sentimento de segurança ao lidar com as angústias de 
cuidar de crianças e adolescentes. 

O princípio bioético da autonomia confere aos seres huma- 
nos o direito de escolher livremente seu próprio destino, po- 
rém, na prática pediátrica, existem conflitos e dilemas a res- 
peito do exercício da autonomia do paciente, pois podem lhes 
faltar os componentes essenciais de competência para decidir, 
tornando-se necessário que outras pessoas tomem resoluções 
por elas, as chamadas decisões de substituição ou consenti- 
mento substitutivo.! Elas envolvem questões como o direito 
legal de pais ou responsáveis legais de dar ou não o consenti- 
mento para procedimentos diagnósticos e terapêuticos, de su- 
porte à vida ou de conforto e as circunstâncias em que os pró- 
prios pacientes podem decidir sobre seu tratamento.” Mesmo 
limitando a intromissão de outras pessoas (inclusive médi- 
cos) no mundo da pessoa que esteja em tratamento, esse prin- 
cípio não nega a autoridade e as diversas formas de poder e go- 
verno.’ 


Os responsáveis legais como referência 

No caso de crianças e adolescentes, de acordo com o art. 21 do 
Estatuto da Criança e do Adolescente, como ambos os pais são 
considerados defensores dos interesses de seus filhos, a priori 
são eles que decidem.? 

A concepção dos pais sobre o que é melhor para seus filhos 
deve, na maioria das vezes, ser respeitada, porque, em tese, os 
pais são as pessoas que melhor os conhecem e, motivados 
pelo amor, têm o maior interesse por seu bem-estar e, portan- 
to, maior probabilidade de agir para o seu bem.’ O direito dos 
pais de decidir por seus filhos está baseado nos deveres ine- 
rentes a condição de genitores, em um contexto sociocultural 
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que prioriza a responsabilidade parental e a integridade da fa- 
mília. Entretanto, a tomada de decisão envolvendo pacientes 
pediátricos deve ser uma responsabilidade compartilhada en- 
tre a equipe de saúde e os pais. Dilemas surgem quando, a jui- 
zo de membros da equipe de saúde, a decisão dos pais conflita 
com o melhor interesse da criança ou adolescente. 

A responsabilidade de beneficência do médico pediatra 
existe independentemente da dos pais.” Embora eles é que 
tenham de lidar com as consequências futuras dos tratamen- 
tos propostos sobre o paciente, sobre eles próprios e os refle- 
xos sobre seus outros filhos, isso não pode ser usado, de modo 
exclusivo, para justificar a não aceitação de uma terapia clara- 
mente benéfica para seus filhos do ponto de vista médico.º 
Quando os pais se recusam a aceitar essa terapia, os melhores 
interesses da criança devem prevalecer. 

Nos casos de conflitos entre uma decisão médica e o desejo 
dos pais, procurar resolvê-los por meios legais deve ser o últi- 
mo recurso, após terem sido esgotados todos os outros cami- 
nhos de convencimento e resolução. A questão a ser conside- 
rada nessas circunstâncias é a relação de risco-benefício. 
Quando o risco da proposta de intervenção é grande e seu be- 
nefício, pequeno, e os pais não concordam com o procedimen- 
to proposto pelos médicos, a justiça, por meio das Varas da In- 
fância e da Juventude, geralmente decide pelo respeito à 
autonomia dos pais. Por outro lado, quando os riscos são pe- 
quenos, e os benefícios, grandes, as decisões da justiça costu- 
mam contrariar a vontade dos pais, dando aos médicos o direi- 
to de realizar os procedimentos recomendados .! 

Quando um procedimento ou tratamento já foi submetido 
a exaustivas investigações e já se constitui em consenso com 
regras explícitas e implícitas aplicadas em prática médica roti- 
neira (embora com variações), isso deve ser claramente expli- 
cado, e o consentimento formal não é necessário. Caso seja 
um procedimento que visa a preservar a vida, o consentimen- 
to formal do paciente e de sua família é presumido e universal- 
mente aceito. O princípio da autonomia requer a obtenção de 
consentimento livre e esclarecido, com a participação do pa- 
ciente e, no caso de crianças e adolescentes, de seus pais ou 
responsáveis, para aplicação de procedimentos e tratamentos 
invasivos, inovadores, não padronizados ou com riscos e be- 
nefícios indefinidos. 

O fascínio tecnológico não atingiu somente a classe médica, 
mas também a sociedade, que, ao ter acesso mais fácil à infor- 
mação, principalmente via internet, passa a sugerir e as vezes 
a exigir o emprego do último recurso lançado no mercado. Al- 
gumas famílias são guiadas por informações fantasiosas, fora 
da realidade, e são relutantes a qualquer abordagem de limite 
terapêutico. É importante esclarecer que não existe uma boa 
ou ma tecnologia, mas o que existe é seu bom ou mau uso. 


O paciente menor de idade como referência 

A participação das crianças e dos adolescentes nas decisões 
sobre sua saúde deve ser considerada, desde que eles sejam 
identificados pela equipe multiprofissional como capazes de 
avaliar seu problema. Seu direito a confidencialidade e à auto- 
nomia deve ser preservado. Idade, capacidade intelectual, 


cognitiva e emocional estão envolvidas em sua habilidade em 
contribuir para as decisões. A capacidade de compreender a 
consequência de seus atos é um processo que normalmente se 
inicia a partir dos 6 anos de idade e que vai amadurecendo até 
o final da adolescência.” Dessa forma, o(a) jovem tem o direito 
de fazer opções sobre procedimentos diagnósticos e terapêuti- 
cos — dar seu assentimento -, embora, em situações conside- 
radas de risco e diante da realização de procedimentos de al- 
guma complexidade, torna-se sempre necessária a 
participação e o consentimento dos pais ou responsáveis.” A 
criança que recusa tratamento deve ser ouvida, especialmente 
se os benefícios desejados são pouco prováveis. 


O cidadão como referência 

O ponto de referência para a cidadania é o art. 196 da Consti- 
tuição Federal: “A saúde é um direito de todos e um dever do 
Estado”. 

Do ponto de vista da bioética, esse tema revela, entre ou- 
tros, as questões referentes as autonomias em jogo (do cida- 
dão, do profissional, das instituições de atendimento as pes- 
soas doentes, do poder público), como elas se estabelecem e 
como elas se relacionam entre si. Levantam, também, aspec- 
tos que dizem respeito a prática médica e à cidadania, como a 
relação custo/benefício para as instituições e para o paciente 
e as responsabilidades dos profissionais relativas as prescri- 
ções médicas.” 

O direito à saúde está baseado na noção de que a sociedade 
organizada e o Estado devem interferir para garantir a justiça 
distributiva e minimizar os efeitos da loteria biológica e social. 
As necessidades de saúde são sempre crescentes e mais am- 
plas que as possibilidades de recursos existentes, indepen- 
dentemente do estágio econômico dos países e da estrutura 
organizacional de seus sistemas de saúde. 

Essas observações apontam para os desafios que esses sis- 
temas devem superar para garantir o direito a saúde dos cida- 
daos. O SUS é a melhor proposta pública imaginavel, entre- 
tanto, universalidade e integralidade não significa que a cada 
momento pontual isso possa ser conseguido, pois sua efetivi- 
dade depende, sobretudo, da disponibilidade financeira do 
sistema como um todo. Por outro lado, nenhum direito é abso- 
luto. Todo direito deve ser compatibilizado com outros direi- 
tos e com as condições do exercício desse direito, entre as 
quais, o orçamento. Um dos condicionantes do direito à saúde 
é o recurso financeiro.” 

O art. 196 da Constituição Federal? não pode ser interpreta- 
do como absoluto e incondicional; é vinculado ao acesso uni- 
versal e igualitário de todos as ações e serviços de promoção, 
proteção e recuperação da saúde e, por ser um dever do Esta- 
do, deve ser exercido com base em recursos previstos no orça- 
mento financeiro. 

Assim, é possível considerar que compete à cidadania a de- 
fesa de seus direitos, mas também a busca de possibilidades 
que efetuem seus direitos, entre elas: a participação na elabo- 
ração das políticas de saúde que sejam, cada vez mais, efetiva- 
mente universais e de qualidade; a reivindicação de melhores 
orçamentos para o sistema de saúde público; a fiscalização do 
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uso desses recursos. Aos direitos, associa-se a responsabilida- 
de pela construção das condições que tornem possíveis esses 
direitos - a ação política organizada. 


O médico como referência 

O médico que defronta com limitações em atividade profissio- 
nal costuma sentir-se impedido de exercer a autonomia que 
julga essencial a sua ação. Alguns artigos do Código de Ética 
Médica! são referidos na defesa dessa autonomia. 


Código de Ética Médica - Resolução CFM n. 
1.931/2009" 
Capitulo I - Princípios Fundamentais 
ES 
II - O alvo de toda a atenção do médico é a saúde do ser humano, 
em benefício da qual deverá agir com o máximo de zelo e o melhor de 
sua capacidade profissional. 
Leo 
XVI - Nenhuma disposição estatutária ou regimental de hospital ou 
de instituição, pública ou privada, limitará a escolha, pelo médico, 
dos meios cientificamente reconhecidos a serem praticados para o 
estabelecimento do diagnóstico e da execução do tratamento, salvo 
quando em beneficio do paciente. 


Por outro lado, o mesmo Código de Ética Médica também faz 
considerações a respeito das relações dos profissionais com as 
instituições onde exercem seu trabalho e as legislações em vi- 
gor. 


Capitulo I - Princípios Fundamentais 

Pesa] 

XIV - O médico empenhar-se-a em melhorar os padrões dos servi- 
ços médicos e em assumir sua responsabilidade em relação à saúde 
pública, à educação sanitária e à legislação referente à saúde. 
Capítulo II - Direitos dos Médicos 

[isa | 

II - E direito do médico indicar o procedimento adequado ao pacien- 
te, observadas as práticas cientificamente reconhecidas e respeitada 
a legislação vigente. 


As aparentes contradições do Código de Ética Médica, na ver- 
dade, são complementares, uma vez que estabelecem que a 
autonomia do profissional deva estar limitada pelo bem maior 
— a saúde pública — e, também, que nao pode ser considerada 
de forma absoluta, mas de acordo com as situações em que ela 
é exercida. Exercê-la nao significa ser indiferente as circuns- 
tâncias, mas deve ser considerada com a objetividade possível. 

O filósofo alemão Max Weber (1864-1920) aponta para a 
existência de duas possibilidades: a ética da convicção, que 
diz respeito as escolhas de caráter pessoal, e a ética da ação, 
que diz respeito à responsabilidade pessoal pelos resultados 
previsíveis dos nossos atos.!? Transportando essas considera- 
ções para a prática médica, é possível identificar que, ao pres- 
crever, o profissional pode fazer, a partir de suas convicções 
pessoais, o que considera melhor para o paciente, levando em 
conta seu conhecimento e experiência ou, além disso, custo, 


eficácia, disponibilidade, situação legal do medicamento (li- 
berado ou não pelos órgãos competentes), quem paga, a quem 
se destina, etc.” 


As instituições como referência 

Instituições de saúde têm a responsabilidade de atender, de 
maneira justa e isenta, as demandas assistenciais, de ensino e 
de pesquisa. O estabelecimento de canais institucionais que 
regulamentem as prescrições visa a conseguir a resposta mais 
adequada possível ao paciente e a preservar o perfil da institui- 
ção, contribuindo para seu crescimento técnico e científico 
mediante a construção de padronizações, protocolos e outros 
dispositivos que permitam aprimorar o atendimento prestado 
e escolher as melhores alternativas para os pacientes. Esse as- 
pecto aponta também para a responsabilidade do profissional 
que nele atua, atento as boas práticas.” 

Do ponto de vista do gestor da instituição, sua tarefa con- 
siste em trabalhar no sentido de que a assistência, a pesquisa e 
o ensino se efetuem no melhor cenário possível, entretanto, 
deve-se ater ao princípio da economicidade, estabelecido no 
art. 70 da Constituição Federal, parágrafo único. 


Art. 70 - Prestará contas qualquer pessoa fisica ou jurídica, publica 
ou privada, que utilize, arrecade, guarde, gerencie ou administre di- 
nheiros, bens e valores públicos ou pelos quais a União responda, 
ou que, em nome desta, assuma obrigações de natureza pecuniária. 


Portanto, o gestor de saúde tem como dever cuidar da distri- 
buição justa dos recursos disponíveis, o que, em contraparti- 
da, justifica sua ingerência na alocação de recursos para a ins- 
tituicao. 

Referente a autonomia do médico dentro de uma institui- 
ção pública de saúde, ele deve considerar que sua autonomia 
está limitada pelo bem maior — a saúde da coletividade -, le- 
vando em conta o gerenciamento dos recursos da instituição, 
suas limitações e o bom uso.” Essa reflexão não esgota a com- 
plexidade do tema, mas pretende abrir caminhos para novas 
discussões, pois parece não haver soluções imediatas e simples. 

Algumas considerações parecem delinear-se no encaminha- 
mento mais pragmático das questões apontadas. A primeira diz 
respeito ao lugar fundamental ocupado pelo médico. É ele quem 
faz a prescrição do tratamento que julga o mais indicado para 
seu paciente. Prescrever com responsabilidade e ética, levando 
em conta a eficácia comprovada do tratamento proposto, sua si- 
tuação em relação as leis do país, os custos e as fontes de finan- 
ciamento do tratamento parece ser um caminho prudente e de 
melhor qualidade. A utilização dos espaços institucionais para a 
discussão de alternativas terapêuticas não padronizadas é uma 
recomendação que pode garantir uma atuação ética e segura ao 
profissional. Também se pode reconhecer que as instâncias ju- 
diciais podem não ser o melhor dispositivo, a priori, para resol- 
ver impasses, daí a necessidade da intermediação de consulto- 
rias isentas e de valor reconhecido para oferecer suporte a esses 
profissionais, facilitando a tomada de decisões mais adequadas. 

Outro ponto importante que o tema revela é a questão do fi- 
nanciamento da saúde. Até o momento, não foram identifica- 
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das outras fontes além daquelas relativas a esfera pública. 
Sem discutir as responsabilidades da área governamental nes- 
se assunto, que é indiscutível, os recursos públicos, em geral 
poucos e limitados, certamente requerem envolvimento de 
outras esferas (empresarial, social, beneficente) na dificil tare- 
fa de proporcionar o melhor a mais pacientes. 

O constante diálogo entre médicos, gestores, órgãos públi- 
cos e sociedade e a organização do processo decisório quanto 
as melhores e possíveis escolhas terapêuticas para os pacien- 
tes parece ser o caminho mais adequado e factível com o intui- 
to de alcançar escolhas mais éticas. 


O termo de consentimento livre e esclarecido 
Consentimento informado é o registro em prontuário de uma 
decisão voluntária, por parte do paciente ou de seus responsá- 
veis legais, tomada após um processo informativo e esclarece- 
dor, para autorizar um tratamento ou procedimento médico 
específico, consciente de seus riscos, benefícios e possíveis 
consequências. Deve documentar que o paciente foi informa- 
do a respeito das opções de tratamento, se houver. 

Há diversas denominações usadas, em nosso meio, para se 
referir ao consentimento informado: “Ciência e Consentimen- 
to”, “Consentimento Após Informação”, “Consentimento Livre 

” “Consentimento Pós-informação”, “Formulário 
Termo de Aceitação do Tra- 


e Esclarecido”, 
de Autorização de Tratamento”, “ 

tamento Médico-cirúrgico Ambulatorial”, “Termo de Consen- 
timento Esclarecido”, “Termo de Consentimento Informado”, 
“Termo de Esclarecimento e Consentimento”, “Termo de Escla- 
recimentos” e até o termo em inglés “Informed Consent”. 

O consentimento livre e esclarecido para a realização de 
procedimentos e para tratamentos é o instrumento básico do 
princípio da autonomia, e as competências necessárias para 
quem for participar das decisões são: 

e racionalidade (capacidade de considerar os múltiplos fatores 
prognósticos capazes de predizer consequências futuras); 

e entendimento (capacidade de compreender a essência das in- 
formações); 

e “independência (possibilidade de expressar a própria vontade 
de modo independente da dos parentes ou dos médicos); 

e capacidade de avaliar a natureza e o alcance de sua decisão. 


Documentar que essas informações foram transmitidas e 
compreendidas é o espírito do consentimento informado. Ele 
expressa o respeito ao direito do paciente ou seus responsá- 
veis legais de decidir, de modo esclarecido, a respeito de qual- 
quer ato praticado para fins de diagnóstico e tratamento da 
doença. Nessa documentação, é importante assinalar que, ha- 
vendo o consentimento, ele pode ser revogado a qualquer mo- 
mento. 

É dever do médico recomendar a conduta que considera a 
mais adequada, com base nas melhores evidências disponi- 
veis, mas respeitando o direito do paciente e de seus responsá- 
veis legais de escolherem livremente a que mais lhes convêm 
ao considerar seus próprios valores (religiosos, espirituais, 
morais, éticos e culturais). Esse dever tem também implica- 
ções jurídicas nas esferas administrativa, cível e penal. Con- 


sentimento informado não é, portanto, mera formalidade para 
comprovar qualidade de atendimento por parte de institui- 
ções de acreditação hospitalar. 

Algumas situações, entretanto, complicam esse processo. É 

o caso das emergências com risco de morte iminente ou de 
dano permanente e incapacitante. Nessas circunstâncias, no 
atendimento pediátrico, como a vida de crianças e adolescen- 
tes é o bem maior e é um dever prima facie preservá-la, o con- 
sentimento é considerado presumido. Outra situação ocorre 
quando o paciente é considerado incapaz, como os menores 
de idade e pacientes com enfermidades psiquiátricas ou com 
diminuição do nivel de consciência, como doenças neurológi- 
cas ou intoxicações exógenas. Nesses casos, o consentimento 
cabe aos responsáveis legais do paciente (consentimento 

substitutivo ou proxy consent).º 

Mesmo sendo o paciente pediátrico absolutamente (até os 

16 anos) ou relativamente (dos 16 aos 18 anos) incapaz de 
exercer pessoalmente os atos da vida civil, o médico deve pro- 
curar incluí-lo nesse processo, a medida que ele se desenvolve 
e é identificado como capaz de avaliar seu problema.” Portan- 
to, para realizar procedimentos ou tratamentos em crianças e 
adolescentes, recomenda-se obter seu assentimento. O termo 
“assentimento” é aqui empregado para diferenciá-lo de con- 
sentimento, que é fornecido por pessoas adultas e totalmente 
capazes para tomar decisões, segundo o Código Civil Brasilei- 

ro, em seus arts. 3º e 42:!° 


Art. 3º - São absolutamente incapazes de exercer pessoalmente os 
atos da vida civil os menores de 16 (dezesseis) anos. 

Art. 4º - São incapazes, relativamente a certos atos, ou à maneira 
de os exercer: 

I- os maiores de dezesseis e menores de dezoito anos; 

II - os ébrios habituais e os viciados em tóxico; 

III - aqueles que, por causa transitória ou permanente, não pude- 
rem exprimir sua vontade; 

IV - os prodigos. 


Obter o equilíbrio entre o consentimento substitutivo e o as- 
sentimento da criança ou do adolescente é importante para 
conseguir a empatia necessária entre a equipe que atende e o 
paciente pediátrico e sua família, além de atender aos princi- 
pios éticos e legais do exercício profissional.” 

Na prática, quando há divergências significativas que re- 
presentam um conflito entre o princípio da beneficência (cri- 
térios da equipe de saúde) e o da autonomia (critérios do pa- 
ciente e de seus responsáveis legais), e quando não existe 
risco iminente de morte, deve-se expandir o diálogo para ou- 
tros membros da equipe multiprofissional e da família (avós, 
tios, etc.). Isso não significa capitulação do médico ou sua 
subjugação a decisão dos responsáveis legais do paciente.” 

No atendimento de adultos, esse direito prevalece em rela- 
ção a vontade do profissional da saúde. Entretanto, no caso de 
crianças e adolescentes, a vontade de seus responsáveis legais 
pode ser contestada na Justiça da Infância e Juventude se, a 
critério de quem atende o paciente, a decisão deles conflita 
com o melhor interesse do paciente menor de idade. 
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Nos casos em que há a necessidade de ministrar hemocom- 
ponentes a pessoas que regem seus princípios morais pelos das 
Testemunhas de Jeová, o princípio da autonomia permite aos 
adultos recusar esses recursos terapêuticos para si próprios, 
mas quando há risco de morte para seus filhos menores de ida- 
de, os pais não podem impor-lhes esses princípios, negando- 
-Ihes uma oportunidade de vida. Essa é uma situação em que o 
princípio da autonomia conflita com o da beneficência.? 

Nos casos em que ocorreram lesões graves e irreversíveis de 
Orgaos vitais, muitas vezes questiona-se a continuidade dos 
meios avançados de suporte da vida. Havendo incertezas 
sobre o prognóstico, deve-se recorrer o parecer de outros mé- 
dicos para um julgamento preciso da situação clínica. Todos 
os componentes da equipe de saúde que atende o paciente 
devem participar do processo de decisão. Decisões ampla- 
mente discutidas entre seus membros e claramente registra- 
das no prontuário do paciente são a melhor defesa contra 
eventuais contestações a respeito do atendimento. Se houver 
consenso a respeito da não indicação de meios de suporte de 
vida, a família deve ser esclarecida quanto as justificativas 
dessa orientação e participar da decisão quanto as condutas 
somente paliativas. Identificar as expectativas da família em 
relação aos resultados do tratamento e conscientiza-la quanto 
as reais possibilidades de recuperação é fundamental no pro- 
cesso de decisão. O consentimento esclarecido da família é 
uma tarefa a ser realizada pela equipe de saúde, não requeren- 
do autorização por escrito de qualquer membro da família, 
bastando o registro pormenorizado e testemunhado no pron- 
tuário do paciente.? 

Situações em que os pais querem fazer de tudo para salvar 
o filho por meio do uso de procedimentos inúteis merecem 
que o médico pacientemente lhes esclareça suas expectativas 
e não imponha um tratamento sem finalidade ao paciente. 

A ressuscitação cardiorrespiratória (RCR), quando adequa- 
damente indicada, é procedimento no qual o consentimento 
do paciente e de sua família é presumido, mas no paciente ter- 
minal, sem perspectiva de cura ou recuperação, quando pre- 
servar a vida ja não é mais factível, é fútil e cruel. Nessas con- 
dições, a RCR só tem a finalidade postergar a morte. Apesar de 
ser uma decisão que causa angústia em todos aqueles que dela 
participam, oferecer a esses pacientes a opção de uma morte 
digna é conduta amparada moral e eticamente, mesmo não 
tendo aceitação unânime em nosso meio.’ 

É importante lembrar que a participação de crianças e ado- 
lescentes em protocolos experimentais é regulamentada pela 
Resolução n. 196/1996 do Conselho Nacional de Saúde”? (que 
foi substituída pela Resolução n. 466/2012), a qual determina 
que haja a prévia apreciação de um Termo de Consentimento 
Livre e Esclarecido. Nos termos dessa resolução, crianças e 
adolescentes não detêm o domínio da autonomia, devendo a 
autorização para participação em pesquisa ser fornecida pelos 
responsáveis legais, de maneira conjunta.? 


IV- CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 
O respeito devido à dignidade humana exige que toda pesquisa se 
processe após consentimento livre e esclarecido dos sujeitos, indivi- 


duos ou grupos que por si ou por seus representantes legais manifes- 
tem a sua anuência à participação na pesquisa. 

IV.1 - Exige-se que o esclarecimento dos sujeitos se faça em lingua- 
gem acessível e que inclua necessariamente os seguintes aspectos: 

a) a justificativa, os objetivos e os procedimentos que serão utiliza- 
dos na pesquisa; 

b) os desconfortos e riscos possíveis e os beneficios esperados; 

c) os métodos alternativos existentes; 

d) a forma de acompanhamento e assistência, assim como seus res- 
ponsáveis; 

e) a garantia de esclarecimentos, antes e durante o curso da pesqui- 
sa, sobre a metodologia, informando a possibilidade de inclusão em 

grupo controle ou placebo; 

f) a liberdade do sujeito se recusar a participar ou retirar seu consen- 
timento, em qualquer fase da pesquisa, sem penalização alguma e 

sem prejuízo ao seu cuidado; 

g) a garantia do sigilo que assegure a privacidade dos sujeitos quan- 
to aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa; 

h) as formas de ressarcimento das despesas decorrentes da partici- 
pação na pesquisa; e 

i) as formas de indenização diante de eventuais danos decorrentes 

da pesquisa. 

IV.2 - O termo de consentimento livre e esclarecido obedecerá aos se- 
guintes requisitos: 

a) ser elaborado pelo pesquisador responsável, expressando o cum- 
primento de cada uma das exigências acima; 

b) ser aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa que referenda a 

investigação; 

c) ser assinado ou identificado por impressão dactiloscópica, por to- 
dos e cada um dos sujeitos da pesquisa ou por seus representantes 

legais; e 

d) ser elaborado em duas vias, sendo uma retida pelo sujeito da pes- 
quisa ou por seu representante legal e uma arquivada pelo pesquisa- 
dor. 

IV.3 - Nos casos em que haja qualquer restrição à liberdade ou ao es- 
clarecimento necessários para o adequado consentimento, deve-se 

ainda observar: 

a) em pesquisas envolvendo crianças e adolescentes, portadores de 

perturbação ou doença mental e sujeitos em situação de substancial 

diminuição em suas capacidades de consentimento, deverá haver 
justificação clara da escolha dos sujeitos da pesquisa, especificada 

no protocolo, aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa, e cumprir 
as exigências do consentimento livre e esclarecido, através dos re- 
presentantes legais dos referidos sujeitos, sem suspensão do direito 

de informação do indivíduo, no limite de sua capacidade; 

b) a liberdade do consentimento deverá ser particularmente garanti- 
da para aqueles sujeitos que, embora adultos e capazes, estejam ex- 
postos a condicionamentos específicos ou à influência de autoridade, 
especialmente estudantes, militares, empregados, presidiários, in- 
ternos em centros de readaptação, casas-abrigo, asilos, associações 

religiosas e semelhantes, assegurando-lhes a inteira liberdade de 

participar ou não da pesquisa, sem quaisquer represálias; 

c) nos casos em que seja impossivel registrar o consentimento livre e 

esclarecido, tal fato deve ser devidamente documentado, com expli- 
cação das causas da impossibilidade, e parecer do Comitê de Ética 

em Pesquisa; 
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d) as pesquisas em pessoas com o diagnóstico de morte encefálica 
só podem ser realizadas desde que estejam preenchidas as seguintes 
condições: 

- documento comprobatório da morte encefálica (atestado de óbito); 

- consentimento explícito dos familiares e/ou do responsável legal, 
ou manifestação prévia da vontade da pessoa; 

- respeito total à dignidade do ser humano sem mutilação ou viola- 
ção do corpo; 

- sem ônus econômico financeiro adicional a familia; 

- sem prejuízo para outros pacientes aguardando internação ou tra- 
tamento; 

- possibilidade de obter conhecimento científico relevante, novo e 
que não possa ser obtido de outra maneira; 

e) em comunidades culturalmente diferenciadas, inclusive indígenas, 
deve-se contar com a anuência antecipada da comunidade através 
dos seus próprios líderes, não se dispensando, porém, esforços no 
sentido de obtenção do consentimento individual; 

f) quando o mérito da pesquisa depender de alguma restrição de in- 
formações aos sujeitos, tal fato deve ser devidamente explicitado e 
justificado pelo pesquisador e submetido ao Comitê de Ética em Pes- 
quisa. Os dados obtidos a partir dos sujeitos da pesquisa não pode- 
rao ser usados para outros fins que os não previstos no protocolo e/ 
ou no consentimento. 


O Parágrafo Único do art. 101 do Código de Ética Médica” pre- 
vê o assentimento do menor de idade considerado maduro 
para a realização de pesquisas envolvendo crianças e adoles- 
centes. Convém observar que, supondo a possibilidade de al- 
guma melhora, os pacientes e responsáveis podem ser influen- 
ciados a participar de protocolos experimentais. Por outro 
lado, em estudos visando a definição de toxicidade, o impacto 
da utilização da droga na qualidade de vida do doente terminal 
deve ser levado em consideração, tanto para a inclusão no pro- 
tocolo experimental quanto para sua eventual suspensão, 
quando o desconforto for maior que o dos cuidados paliativos.” 


Capítulo XII - Ensino e Pesquisa Médica 

Art. 101 - Deixar de obter do paciente ou de seu representante legal o 
termo de consentimento livre e esclarecido para a realização de pes- 
quisa envolvendo seres humanos, após as devidas explicações so- 
bre a natureza e as consequências da pesquisa. 

Parágrafo unico - No caso de o sujeito de pesquisa ser menor de ida- 
de, além do consentimento de seu representante legal, é necessário 
seu assentimento livre e esclarecido na medida de sua compreensão." 


Conflitos e dilemas 

Em atenção ao art. 227 da Constituição da República Federativa 
do Brasil? e ao art. 4º do Estatuto da Criança e do Adolescente,” 
os médicos e as instituições de saúde devem representar a so- 
ciedade no dever de assegurar à criança e ao adolescente o direi- 
to a vida e a saúde. Essa responsabilidade existe independente- 
mente da dos pais ou outros responsáveis legais. 


Art. 227 - É dever da família, da sociedade e do Estado assegurar à 
criança e ao adolescente, com absoluta prioridade, o direito à vida, 
a saúde, à alimentação, à educação, ao lazer, à profissionalização, 


a cultura, à dignidade, ao respeito, à liberdade e à convivência fami- 
liar e comunitária, além de colocá-los a salvo de toda forma de negli- 
géncia, discriminação, exploração, violência, crueldade e opressão.’ 


Art. 4º - É dever da família, da comunidade, da sociedade em geral e 
do Poder Público assegurar, com absoluta prioridade, a efetivação 
dos direitos referentes à vida, à saúde, à alimentação, à educação, 
ao lazer, à profissionalização, à cultura, à dignidade, ao respeito, à 
liberdade, à convivência familiar e comunitária. 

fed 

Art 5º - Nenhuma criança ou adolescente será objeto de qualquer 
forma de negligência, discriminação, exploração, violência, cruelda- 
de e opressão, punido na forma da lei qualquer atentado por ação 
ou omissão aos seus direitos fundamentais.” 


De acordo com o art. 21 do Estatuto da Criança e do Adolescen- 
te,” o consentimento informado sempre deverá ser obtido de 
ambos os genitores, a não ser que um deles tenha sido afasta- 
do judicialmente desse direito. Entretanto, não é infrequente a 
impossibilidade de obter o consentimento de um ou ambos os 
genitores, considerando as inúmeras situações de constituição 
familiar da sociedade contemporânea, como divórcios com 
guarda compartilhada dos filhos e possível litígio entre os res- 
ponsáveis legais; um ou ambos os genitores (geralmente o pai) 
omissos ou ausentes e não localizaveis; abrigamento do menor 
por membro da família expandida (geralmente uma das avós), 
sem que essa guarda tenha sido legalmente estabelecida. 

Se a equipe médica que atende ao paciente concluir que a 
não realização de algum procedimento poderá acarretar risco 
de morte, risco de perda de qualidade de vida, risco de perda 
de função de um determinado órgão ou sistema ou risco de so- 
frimento prolongado, a instituição de saúde deve recorrer a 
Vara da Infância e Juventude de competência local para que as 
providências necessárias a proteção do paciente sejam toma- 
das nos casos de recusa dos pais a esse procedimento.” 


Art. 21 - O poder familiar será exercido, em igualdade de condições, 
pelo pai e pela mãe, na forma do que dispuser a legislação civil, asse- 
gurado a qualquer deles o direito de, em caso de discordância, recor- 
rer à autoridade judiciária competente para solução da divergência. 
[a] 

Art. 33 - A guarda obriga à prestação de assistência material, moral 
e educacional à criança ou adolescente, conferindo a seu detentor o 
direito de opor-se a terceiros, inclusive aos pais. 

lad 

Parágrafo 2º - Excepcionalmente, deferir-se-á a guarda, fora dos 
casos de tutela e adoção, para atender a situações peculiares ou su- 
prir a falta eventual dos pais ou responsáveis, podendo ser deferido 
o direito de representação para a prática de atos determinados.” 


Aspectos éticos e legais 


O consentimento informado é um dever do médico previsto 
nos arts. 22, 24, 31 e 34 do Código de Etica Médica.” 


Capítulo IV - Direitos Humanos 
É vedado ao médico: 
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[...] 


Art. 22 - Deixar de obter consentimento do paciente ou de seu repre- 
sentante legal após esclarecê-lo sobre o procedimento a ser realiza- 
do, salvo em caso de risco iminente de morte. 

hs 

Art. 24 - Deixar de garantir ao paciente o exercício do direito de deci- 
dir livremente sobre sua pessoa ou seu bem-estar, bem como exercer 
sua autoridade para limitá-lo. 

Capitulo V - Relação com Pacientes e Familiares 

É vedado ao médico: 

lad 

Art. 31 - Desrespeitar o direito do paciente ou de seu representante 
legal de decidir livremente sobre a execução de práticas diagnósticas 
ou terapêuticas, salvo em caso de iminente risco de morte. 

bead 

Art. 34 - Deixar de informar ao paciente o diagnóstico, o prognósti- 
co, os riscos e os objetivos do tratamento, salvo quando a comunica- 
ção direta possa provocar-lhe dano, devendo, nesse caso, fazer a co- 
municação a seu representante legal." 


Por sua vez, o art. 15 do Código Civil Brasileiro! é um reforço 
para a obtenção desse consentimento informado, já que o exi- 
ge para a execução de tratamentos e procedimentos com risco 
de morte.” 


Art. 15 - Ninguém pode ser constrangido a submeter-se, com risco de 
vida, a tratamento médico ou à intervenção cirúrgica.!º 


É preciso, entretanto, considerar as diversas formas de relação 
médico-paciente que vêm se estabelecendo em nossa sociedade. 
Embora o Código de Ética Médica explicite que a natureza 
personalíssima da atuação profissional do médico não carac- 
teriza relação de consumo, o Código de Defesa do Consumidor, 
em seus arts. 6º, 31 e 39,2 e o Código Civil Brasileiro! são cla- 
ros no que se refere à necessidade das instituições de saúde 
(prestador de serviço) de informar seus usuários (consumidor 
de serviços hospitalares) e obter seu consentimento previa- 
mente à efetivação de qualquer procedimento que o envolva. 


Art. 6º - São direitos do consumidor: [...] 

III - a informação adequada e clara sobre os diferentes produtos e 

serviços [...]; 

Art. 31 - A oferta e a apresentação de produtos ou serviços devem 

assegurar informações corretas, claras, precisas, ostensivas e em 

lingua portuguesa [... |, bem como sobre os riscos que apresentem à 

saúde e segurança dos consumidores. 

Art. 39 - É vedado ao fornecedor de produtos ou serviços dentre ou- 
tras práticas abusivas: [... ] 

VI - executar serviços sem a prévia elaboração de orçamento e auto- 
rização expressa do consumidor.” 


Em atenção ao art. 422 do Código Civil Brasileiro, !º pode-se di- 
zer que o consentimento informado é uma manifestação obje- 


tiva da boa-fé do contratado (instituição de saúde) diante do 
contratante (paciente) que, ao cumprir com o dever de infor- 
mar e esclarecer, a demonstra por meio de documentação ade- 
quada, redigido da maneira clara e objetiva no prontuário do 
paciente.” 


Art. 422 — Os contratantes são obrigados a guardar, assim na con- 
clusão do contrato, como na sua execução, os princípios de probida- 
de e boa-fé.'º 


Recomendações 

Considerando o supraexposto e adotando o recomendado 

pelo Departamento de Bioética da Sociedade de Pediatria de 

São Paulo, fica a seguinte recomendação aos pediatras, em re- 

lação ao assunto: 

1. Para participar das decisões sobre sua saúde, o paciente ou 
seus responsáveis legais devem ser esclarecidos acerca da en- 
fermidade que acomete o paciente, seu prognóstico, a necessi- 
dade de exames complementares e de procedimentos e as op- 
ções terapêuticas, com seus riscos, benefícios e custos. Essas 
informações devem ser abrangentes e em termos que possam 
ser entendidos por eles. Somente após assegurar que todas as 
questões relativas ao diagnóstico e ao tratamento da enfermi- 
dade foram esclarecidas e compreendidas é possível o diálogo 
e, consequentemente, a tomada de decisões em conjunto.” 

2. Sendo os genitores os defensores dos interesses de seus filhos, 
em tese, são eles que decidem, mas o assentimento das crian- 
ças e adolescentes nas decisões sobre sua saúde deve ser con- 
siderado, desde que o menor seja identificado pela equipe 
multiprofissional como capaz de avaliar seu problema. 

3. Se for procedimento que visa a preservar a vida (risco iminen- 
te de morte), o consentimento pode ser considerado presumi- 
do, o que é legalmente lícito” e universalmente aceito, con- 
forme art. 146 do Código Penal Brasileiro: 


Art. 146 - Constranger alguém, mediante violência ou grave ameaça, 
ou depois de lhe haver reduzido, por qualquer outro meio, a capaci- 
dade de resistência, a não fazer o que a lei permite, ou a fazer o que 
ela não manda. 

Em 

Parágrafo 3º - Não se compreendem na disposição deste artigo: 

I - a intervenção médica ou cirúrgica, sem o consentimento do pa- 
ciente ou de seu representante legal, se justificada por iminente peri- 
go de vida.” 


Quando houver divergências ou conflitos entre o princípio da 
beneficência defendida pela equipe de saúde e o da autono- 
mia da família e não existir risco iminente de morte, deve-se 
ampliar o diálogo envolvendo outros membros da equipe mul- 
tiprofissional e da família expandida (avós, tios, etc.). 

Se não houver consenso, deve-se recorrer a decisão judicial 
por meio da elaboração de ofício à Vara da Infância e Juventude 
de atuação local, detalhando a situação, com o cuidado de 
usar uma linguagem acessível a não médicos. 

A elaboração específica do consentimento informado como 
documento do prontuário do paciente não é necessária quando 
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o procedimento diagnóstico e terapêutico já se constitui em 
consenso com regras explícitas e implícitas aplicadas em prática 
médica rotineira (embora com variações), baseada nas melho- 
res evidências disponíveis. A existência de protocolos assisten- 
ciais ou diretrizes clínicas nas instituições de saúde constitui-se 
em um importante instrumento de amparo para essa atitude. 

O consentimento informado pode ser obtido verbalmente, 
sem a assinatura do paciente ou de seus responsáveis legais 
expressa em documento específico. Nesse caso, a reunião do 
paciente ou seus responsáveis legais com os membros da equi- 
pe multidisciplinar que transmitiram os esclarecimentos e ob- 
tiveram o consentimento deve ser detalhadamente registrada 
no prontuário do paciente, de preferência subscrita também 
por testemunhas que participaram da reunião. Isso se justifica, 
em nosso meio, não apenas pelo pouco entendimento da lin- 
guagem escrita de parcela significativa da população (analfa- 
betismo funcional), mas também pelas situações nas quais a 
obtenção da assinatura no documento possa ser interpretada 
como uma forma de constrangimento.” 

Ao optar pela formalização em prontuário do consentimen- 
to informado por meio de um documento específico, este não 
pode ser um documento-padrao para todos os procedimentos, 
pois a diversidade de situações na medicina é tamanha que a 
previsão delas em um único documento é impossível.” O Pa- 
recer-consulta do CFM n. 24/1997” esclarece que compete as 
instituições de saúde elaborar os referidos formulários e sub- 
metê-los a avaliação da Comissão de Ética e, quando necessá- 
rio, ao próprio Conselho Regional de Medicina. Além dos 
esclarecimentos médicos específicos pertinentes ao procedi- 
mento proposto, nele devem constar: 

e identificação do paciente; 

e identificação (com documento de identidade) e assinatura 
dos responsáveis legais (geralmente ambos os genitores); 

e identificação (com o número do CRM) do médico que prestou 
os esclarecimentos e obteve o consentimento; 

e cláusula que explicite que o consentimento é revogável a 
qualquer momento se o paciente ou seus responsáveis legais 
assim o desejarem. 


Aprovado em sessão plenária em 12/06/97, a Assessoria Jurídica 
do GFM, ao manifestar-se sobre a matéria, enfatizou os seguintes 
pontos: 

o médico tem o dever de informar o paciente acerca dos riscos do ato 
médico e das consequências dos medicamentos que forem prescritos; 
além disso, o médico tem responsabilidade civil, penal e disciplinar sobre 
seus atos, devendo essa responsabilidade ser avaliada em cada caso; 

o chamado “termo de consentimento esclarecido” tem como finalida- 
de “formalizar” ou “documentar” o médico e, também, o paciente so- 
bre as consequências que poderão advir do ato médico e da prescri- 
ção de medicamentos, inclusive hipóteses de caso “fortuito” e “força 
maior” desconhecidas da “Ciência” e que escapam ao controle da 
Medicina. Dessa forma, o aludido termo ou autorização não tem a 
virtude de excluir a responsabilidade do médico. Não pode ser en- 
tendido, pois, como excludente de responsabilidade ou cláusula de 
não indenização; 


o aludido “documento” cumpre finalidade ético-jurídica e pode ser 
apreciado como “prova” da lisura do procedimento médico; 

assim, o “termo de consentimento esclarecido” jamais deverá ser de 
cunho impositivo, devendo ser sempre grafado em linguagem acessi- 
vel e simples para entendimento do paciente que subscreverá o “do- 
cumento”, ou de seu representante legal.” 


A formalização do Termo de Consentimento Livre e Esclareci- 
do como constituinte do prontuário do paciente é obrigatória 
para a aplicação de tratamentos inovadores, não padroniza- 
dos, com riscos e beneficios indefinidos, conforme a Resolu- 
ção n. 196/1996, do Conselho Nacional de Saude. 
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ATENDIMENTO AO 
ADOLESCENTE 


Maria Veronica Gabriela Coates 


O melhor atendimento ao adolescente é realizado pelo pedia- 
tra ou hebiatra (termo oriundo de “Hebe”, deusa grega da ju- 
ventude). 

A adolescência abrange idades entre 10 e 19 anos, segundo 
a Organização Mundial da Saúde (OMS). Já de acordo com o 
Estatuto da Criança e do Adolescente (ECA), a adolescência 
engloba jovens entre 12 e 18 anos.! Os autores deste capítulo 
consideram mais adequada a definição da OMS. 

A consulta deve ocorrer em clima de confiança, respeito, si- 
gilo e autonomia. O sigilo na consulta, na realidade, já existe 
desde Hipócrates. O Código de Ética Médica, art. 74, reforça o 
art. 103 dos códigos de ética anteriores, que diz: 


É vedado ao médico revelar segredo profissional referente ao pacien- 
te menor de idade, inclusive a seus pais ou responsáveis legais, des- 
de que o menor tenha capacidade de avaliar seu problema e de con- 
duzir-se por seus próprios meios para solucioná-lo; salvo quando a 
não revelação possa acarretar danos ao paciente. Todos os jovens 
têm direito à privacidade. 


Com a evolução dos tempos, a nova ética reconhece que o 
jovem reivindique sua posição de indivíduo autônomo respon- 
sável e capaz de avaliar seus problemas e optar sobre procedi- 
mentos médicos - diagnósticos terapêuticos e profiláticos - 
assumindo sua responsabilidade sobre o tratamento proposto. 
O princípio da autonomia sugere que, em determinadas cir- 
cunstâncias, a única pessoa que tem direito de escolher o que 
for mais conveniente para si mesma é o próprio adolescente. 
Foi assim que surgiu, após muitos conflitos, o conceito do me- 
nor maduro, isto é, o indivíduo que tem desenvolvimento cog- 
nitivo, intelectual e emocional suficiente para compreender os 
benefícios e os riscos do tratamento proposto e as condutas a 
serem tomadas e discutidas durante a consulta. O conceito de 
menor maduro surgiu nos Estados Unidos, onde atualmente 
encontra-se definido por lei. Existe também no Canadá, Fran- 
ça e outros países. No Brasil, o conceito foi normatizado em 
1999 pelos Departamentos de Bioética e de Adolescência da 


Sociedade de Pediatria de São Paulo, sendo endossado pela 
Sociedade Brasileira de Pediatria em 2000. Ainda não consta 
da legislação brasileira. É evidente que esse conceito é critério 
subjetivo. 

O médico deve, portanto, decidir se seu paciente é ou não 
menor maduro; se ele for julgado como tal, o adolescente terá 
autonomia para dar seu assentimento à assistência ou recusá- 

-la, mesmo a revelia dos pais, devendo constar no prontuário. 
A decisão do médico sempre prevalecerá; assim, sua preocu- 
pação será maior ainda. 

O termo de assentimento é dado por adolescentes ainda 
não totalmente capazes para tomar decisões sobre sua vida fu- 
tura. O termo de consentimento é fornecido por pessoas adul- 
tas ja totalmente capazes para tomar decisões. 

A participação da família no processo de atendimento do 
adolescente é desejável, mas os limites desse envolvimento 
precisam ficar claros para a família e para o jovem. O adoles- 
cente deve ser incentivado a envolver sua família na solução 
de seus problemas, entretanto, a ausência dos pais ou respon- 
sáveis não deve impedir seu atendimento médico em consulta 
inicial ou nos retornos. 

O adolescente mais jovem, de 10 a 14 anos, frequentemente 
ainda não tem capacidade de assumir todas as responsabilida- 
des, de modo que não poderá ser visto sozinho durante toda a 
consulta. Deve-se perguntar-lhe se a mãe ou outro responsá- 
vel poderia entrar, e geralmente a resposta é positiva. Ele pode, 
se desejar, entrar no início da consulta com o responsável e, 
depois, ficar sozinho. 

Em situações consideradas de risco, como gravidez, abuso 
de drogas, não adesão a tratamentos recomendados, doenças 
graves, risco a vida ou a saúde de terceiros, e na realização de 
procedimentos de alguma complexidade ou risco, como inter- 
venções cirúrgicas e uso de anestésicos, tornam-se necessá- 
rios a participação e o consentimento dos pais ou responsá- 
veis. Em todos esses casos que caracterizam a necessidade de 
quebra de sigilo médico, o adolescente deve ser informado an- 
teriormente, justificando-se os motivos para essa atitude. 


Para o profissional da saúde que atende um adolescente, é 
um desafio estimulá-lo a compreender a responsabilidade 
crescente de seus próprios cuidados, equacionando o direito 
da família de cuidar da saúde e do bem-estar de seu filho e o 
direito do adolescente a autonomia ao receber assistência. 

O médico que atende, acolhe e tem empatia pelo adoles- 
cente é um indivíduo privilegiado, porque poderá, frequente- 
mente, mudar o futuro desses jovens e prevenir os malefícios. 
Afinal, os adolescentes de hoje serão os adultos de amanha. 


Referências bibliográficas 

1. Brasil. Estatuto da Criança e do Adolescente. Lei n. 8.069, 1990. 

2. Conselho Federal de Medicina (CFM). Resolução CFM n. 1.931 de 24/9/ 
de 2009. Aprova o Código de Ética Médica. Diário Oficial da União de 
13/10/2009 (retificação). Seção I. 


ATENDIMENTO AO ADOLESCENTE + 43 


Bibliografia 


1. 


American Academy of Pediatrics (AAP). Committee on Bioethics. Infor- 
med consent, parental permission, and assent in pediatric practice. Pe- 
diatrics 1995; 95(2):314-7. 

Jacques Crespin. Ética no atendimento de adolescente. InN: Geni W, 
Coates V, Beznos GW, Françoso LA (eds.). Medicina do adolescente. 
2.ed. São Paulo: Sarvier, 2003. p.35-8. 

Kopelman BI, Constantino CF, Torreão LA, Hirschheimer MR, Cipolotti 
R, Krebs VLJ. Bioética e pediatria. In: Lopez FA, Campos Jr. D (eds). 
Tratado de pediatria. Sociedade Brasileira de Pediatria. Barueri: Manole, 
2007. p.15-25. 

Pessoa JHL. O atendimento pediátrico. In: Constantino CF, Barros JCR, 
Hirschheimer MRH (eds.). Cuidando de crianças e adolescentes sob o 
olhar da ética e da bioética. Rio de Janeiro: Atheneu, 2009. p.1-16. 


TERMINALIDADE DA VIDA 


Carlindo de Souza Machado e Silva Filho 


Embora a morte seja a única certeza dos seres humanos, médi- 
cos e pacientes ainda têm dificuldade em aceitá-la. O aumento 
da expectativa de vida e os avanços tecnológicos incorporados 
ao arsenal diagnóstico e terapêutico criaram a falsa ilusão de 
que sempre se pode evitar a morte, por isso, quando ela ocorre, 
é comum pensar que decorreu de erro ou falha, mesmo quan- 
do se trata de pacientes gravemente enfermos ou de idade 
muito avançada. Fica a impressão de que se está buscando um 
“tratamento” para a morte. Pacientes terminais frequentemen- 
te são internados nas unidades de terapia intensiva, onde mor- 
rem em meio a procedimentos dolorosos e muitas vezes inó- 
cuos, e não em casa, cercados pelo carinho de seus familiares. 

O dr. Daniel Callaham, filósofo norte-americano, traz uma 
interessante questão: “Não deveria a morte ser integrada nos 
objetivos da medicina, como ponto final dos cuidados médicos, 
e nao ser considerada como uma falha da atuação médica?” 

A Organização Mundial da Saúde (OMS), em 1997, colocou- 
-se assim: “Inevitavelmente, cada vida humana chega ao seu final. 
Assegurar que isso ocorra de forma digna, cuidadosa e menos do- 
lorosa possível merece tanta prioridade como qualquer outra”. 

Morte não é o antônimo de vida, e sim o antônimo de nasci- 
mento, sendo que ambos, nascimento e morte, são partes in- 
tegrantes e obrigatórias da vida. Todos têm dificuldade em 
aceitar a morte, já que, como disse o poeta Vinícius de Moraes: 

“Como é, por exemplo, que da pra entender / A gente mal nas- 
ce, começa a morrer”. 

Nas palavras do filósofo alemão Arthur Schopenhauer, “É 
desse ponto de vista que Epicuro examinou a morte, e assim 
tinha toda razão em dizer que ‘a morte não nos concerne’; pois, 
disse ele que, quando somos, a morte não é, e quando a morte 
é, não somos mais”. 

É preciso entender que a morte não significa necessaria- 
mente uma derrota; muitas vezes, é o fim de um sofrimento. O 
médico deve lutar sempre a favor dos interesses de seu pacien- 
te e não contra a morte, desfecho natural da vida. 

Quando um paciente se encontra gravemente doente, mas 
tem uma perspectiva de recuperação, é um paciente viável, 


com chance de recuperar qualidade e quantidade de vida, é 
preciso preocupar-se mais com a preservação da vida que com 
o alívio do sofrimento e, consequentemente, dar ênfase a be- 
neficência em detrimento da não maleficência. 

Por outro lado, quando a morte é inevitável, deve-se privi- 
legiar a não maleficência, o alívio do sofrimento em detrimen- 
to da beneficência e da preservação da vida a qualquer custo. 

Quando o processo de morte se torna inevitável, devem-se 
oferecer cuidados paliativos e ortotanásia e evitar, a qualquer 
custo, a distanásia, a obstinação terapêutica, a terapêutica fútil. 

A eutanásia não será abordada neste capítulo, já que o di- 
reito brasileiro, calcado no direito romano, considera a vida 
um bem indisponível e, portanto, não aceita a eutanásia. 

A OMS, em 2002, definiu os cuidados paliativos como 


Uma abordagem que visa a melhorar a qualidade de vida dos doentes 

que enfrentam problemas decorrentes de uma doença incurável com 

prognóstico limitado e/ou doença grave (que ameaça a saúde) e suas fa- 
milias, através de equipe multidisciplinar e alívio de sofrimento, com re- 
curso a identificação precoce, avaliação e tratamento rigoroso dos sinto- 
mas não só fisicos, como a dor, mas também psicossociais e espirituais. 


A ortotanásia, no dizer do espanhol Gafo, é “morte no seu tem- 
po certo”.* A ortotanásia pode ser definida como o não prolon- 
gamento artificial do processo de morte, além do que seria o 
processo natural. 

O médico não está obrigado a prolongar o processo de mor- 
te do paciente, por meios artificiais, sem que ele tenha pedido, 
nem é obrigado a prolongar a vida do paciente contra a vonta- 
de dele, conforme reza o atual Código de Ética Médica, em vi- 
gor desde 13 de abril de 2010, no Capítulo V - Relação com pa- 
cientes e familiares: 


É vedado ao médico: 

[sal 

Art. 41 - Abreviar a vida do paciente, ainda que a pedido deste ou de 
seu representante legal. 


Parágrafo único - Nos casos de doença incurável e terminal, deve o 
médico oferecer todos os cuidados paliativos disponíveis sem em- 
preender ações diagnósticas ou terapêuticas inúteis ou obstinadas, 
levando sempre em consideração a vontade expressa do paciente ou, 
na sua impossibilidade, a de seu representante legal. 


Em São Paulo, há a Lei Estadual n. 10.241/1999, chamada de 

“Lei Covas”, que permite aos pacientes “recusar tratamentos 
dolorosos ou extraordinários para tentar prolongar a vida” e 
“optar pelo local de morte”. 

A distanásia pode ser definida como o prolongamento 
desnecessário e indesejado do processo de morte, trazendo 
dor e desconforto ao paciente, mesmo quando não haja possi- 
bilidade de cura ou de melhora, a luz do estágio atual da Medi- 
cina. Em vez de prolongar a vida, prolonga-se o processo de 
morte, sem oferecer qualquer perspectiva de melhora do 
doente ou de sua qualidade de vida. 

A distanásia confunde-se com a obstinação terapêutica, do 
francês l’acharnement thérapeutique, e com a futilidade tera- 
péutica, que os norte-americanos chamam de medical futility. 

A obstinação terapêutica (Jean-Robert Debray, no início 
dos anos 1950) foi definida como “o comportamento médico 
que consiste em utilizar processos terapêuticos cujo efeito é 
mais nocivo do que os efeitos do mal a curar, ou inútil, porque 
a cura é impossível e o benefício esperado é menor que os in- 
convenientes previsíveis”. 

A obstinação terapêutica nada mais é que a não aceitação 
da morte, uma luta sem sentido contra ela, sem que sejam le- 
vados em consideração o paciente e seus reais interesses. 

Há, contudo, situações especiais em que uma possível obs- 
tinação terapêutica deve ser aceita, por exemplo, uma mulher 
em morte cerebral, grávida de um feto em boas condições, po- 
rém prematuro extremo. Nesse caso, é válido investir em me- 
didas de suporte avançado de vida, já que mesmo que a mu- 
lher não vá se beneficiar, mantê-la viva significa aumentar as 
chances de sobrevida de seu filho, que é viável e se beneficiará 
da permanência no útero materno até adquirir uma maior ma- 
turação, que lhe dê maiores e melhores condições de sobrevi- 
vência extrauterina. 

A própria religião católica aceita a ortotanásia e rejeita a 
obstinação terapêutica. A Encíclica “Evangelium Vitae”; do 
Papa João Paulo II, em 1995, diz que 


[...] Distinta da eutanásia é a decisão de renunciar ao chamado “ex- 
cesso terapêutico” [...] Nestas situações, quando a morte se anun- 
cia iminente e inevitável, pode-se em consciência “renunciar a trata- 
mentos que dariam somente um prolongamento precário e penoso 
da vida, sem, contudo, interromper os cuidados normais devidos ao 
doente em casos semelhantes [...]” A renúncia a meios extraordiná- 
rios ou desproporcionados não equivale ao suicídio ou à eutanásia; 
exprime, antes, a aceitação da condição humana defronte à morte 


[...]. 


Também o Catecismo da Igreja Catolica® aprova a ortotanasia 
e reprova a eutanásia e a obstinação terapêutica, já que diz: 
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Art. 2.277 - Sejam quais forem os motivos e os meios, a eutanásia 
direta consiste em pôr fim à vida de pessoas deficientes, doentes ou 
moribundas. É moralmente inadmissível [...]. 
Art. 2.278 — A interrupção de procedimentos médicos onerosos, peri- 
gosos, extraordinários ou desproporcionais aos resultados espera- 
dos pode ser legítima. É a rejeição da “obstinação terapêutica”. Não 
se quer dessa maneira provocar a morte; se aceita não poder impedi- 
“la. As decisões devem ser tomadas pelo paciente, se tiver a compe- 
tência e a capacidade para isso; caso contrário, pelos que têm direi- 
tos legais, respeitando sempre a vontade razoável e os interesses 
legítimos do paciente. 
Art. 2.279 - Mesmo quando a morte é considerada iminente, os cui- 
dados comumente devidos a uma pessoa doente não podem ser legi- 
timamente interrompidos. 


Situação complicada para os médicos é a decisão de não ado- 
ção ou de retirada de medidas de suporte da vida. Em pedia- 
tria, essas decisões são muitas vezes mais complexas, ja que 
os critérios para considerar um paciente terminal ou em morte 
encefálica são, em algumas situações, mais dificeis de ser ava- 
liados. Normalmente, vê-se que é bem melhor aceitar a não 
adoção do que a retirada das medidas de suporte de vida, em- 
bora, do ponto de vista ético, não haja qualquer diferença en- 
tre ambas. 

Essa avaliação nao é exclusiva dos médicos, como é possi- 
vel depreender da análise do estudo do dr. Joshua D. Greene, 
da Universidade de Princeton, em Nova Jersey, publicado na 
Revista Science de 14 de setembro de 2001.º No “dilema do 
trem”, as pessoas têm de escolher entre deixar um trem desgo- 
vernado matar cinco pessoas ou alterar a trajetória e matar 
uma pessoa. A maioria considerou que alterar a trajetória era a 
escolha correta. Já no “dilema da passarela”, em que é possível 
salvar cinco pessoas do trem desgovernado ao empurrar um 
estranho da passarela para os trilhos, a maioria disse que não 
o faria. 

Outra situação delicada é a “ordem de não reanimar”. Quan- 
do se toma tal decisão, após avaliação do quadro do paciente 
pela equipe e depois de ouvido o paciente, quando possível, 
ou seu representante legal, ela deve ser colocada claramente 
no prontuário, junto com a justificativa de sua adoção, e não 
ser difundida sigilosamente pela equipe e, no momento da pa- 
rada, não ser feito nada e depois ser descrito no prontuário 
que a parada cardiorrespiratória “não respondeu as manobras 
de reanimação”. 

Em relação a que atitude deve ser adotada pelos pediatras 
no tratamento de pacientes criticamente enfermos, a Acade- 
mia Americana de Pediatria (AAP), em 1995,!º apresentou um 
protocolo para recém-nascidos, o qual pode ser adaptado para 
crianças e adolescentes: 

1. A avaliação das condições e do prognóstico do paciente é es- 
sencial e deve ser falada abertamente com os pais. 

2. Os pais e as crianças e adolescentes, na medida de sua com- 
preensao, devem ter participação ativa na decisao a respeito 
do tratamento do filho criticamente doente. 

3. Tratamento humano para todos os pacientes, incluindo aque- 
les que terão o tratamento suspenso. 
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4. Sea viabilidade é desconhecida ou o valor do tratamento incer- 


to, a decisão a ser tomada deve ser em benefício do paciente. 


5. É inapropriado manter o tratamento se a doença for incompa- 


tível com a vida ou o tratamento for julgado fútil. 


Cabe aos médicos procurar manter relação de confiança com 
os pacientes, sempre que possível, e seus responsáveis legais, 
além de sempre discutir a melhor conduta para o paciente, 
evitando atitudes paternalistas ou dogmáticas. 
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A pediatria do século XXI: a nova puericultura 
O desenvolvimento tecnológico, a melhoria dos índices so- 
cioeconômicos associada a aquisição de hábitos pouco sauda- 
veis, a transformação ambiental, a modificação do vínculo afe- 
tivo e das estruturas familiares (pais separados, guarda 
compartilhada, famílias homoafetivas, monoparentais, entre 
outras), a terceirização da criança, o modelo educacional vi- 
gente, o consumismo e o imediatismo exagerados, o cresci- 
mento urbano acelerado e a falta de perspectivas favoráveis 
estão produzindo uma rápida mudança nutricional e de com- 
portamento, expondo as crianças e os adolescentes a um 
maior risco de doenças crônicas, como obesidade, hiperten- 
são arterial, diabete, asma e depressão, além do aumento da 
violência, acidentes e drogadição, determinou o surgimento 
de um novo padrão de morbimortalidade, que compromete 
seriamente a saúde pública e reflete essencialmente a preca- 
riedade do desenvolvimento infantil e a desigualdade social. 

Um recente levantamento da Organização Mundial da Saú- 
de (OMS) mostra que, entre 2000 e 2012, cerca de 74% das 
mortes entre 30 e 70 anos de idade ocorreram por doenças 
crônicas não transmissíveis (DCNT), com alta prevalência de 
doenças cardiovasculares (31%), cancer (17%), condições nu- 
tricionais, maternas e perinatais (13%). 

As DCNT têm sua gênese na infância, fato que aumenta a 
responsabilidade do pediatra; um dos primeiros pesquisado- 
res a estudar a relação entre a qualidade de vida do bebê, des- 
de a concepção até a vida adulta, foi o epidemiologista britâni- 
co David Barker, professor de cardiologia da Universidade de 
Southampton (Reino Unido). Ele mostrou que a importância 
dos primeiros 1.000 dias de vida para a saúde de uma criança 
não é uma panaceia de marketing, como se costuma dizer; está 
claro que é uma janela crítica de tempo e oportunidade que 
pode ter um impacto mensurável e duradouro sobre o cresci- 
mento e o desenvolvimento da criança, que irá moldar o futu- 
ro desde a vida intrauterina. 

No passado, acreditava-se que as características genéticas 
eram fixas e imutáveis, entretanto, a partir dos estudos de Bar- 


ker, embasando teoricamente a “hipótese de programação fe- 
tal” na gênese de doenças crônicas do adulto, novas teorias e 
pesquisas surgiram. 

Com o mapeamento do genoma e as pesquisas relaciona- 
das às questões de nutrição e metabolismo (desnutrição, obe- 
sidade, dislipidemias), comprova-se a influência da alimenta- 
ção materna e da exposição precoce a fatores ambientais na 
vida da criança a suscetibilidades para doenças na vida adulta, 
com riscos de transmissão genética para as gerações subse- 
quentes. 

De acordo com o conceito das origens desenvolvimentistas 
da saúde e da doença (programming), a indução, a deleção e o 
prejuízo no desenvolvimento de uma estrutura somática per- 
manente, bem como o ajuste de um sistema fisiológico por es- 
timulo ou agressão que ocorre em um período suscetível (fa- 
ses precoces da vida), teriam consequências de longo prazo 
sobre funções fisiológicas. 

A epigenética comprova a interferência alimentar em perio- 
dos críticos no desenvolvimento e na expressão gênica, que 
podem causar a alterações fenotípicas. 

Deste modo, cresce em relevância o ambiente onde a crian- 
ça está se desenvolvendo desde a gestação, um período da 
vida crítico durante o qual a criança está em um intenso de- 
senvolvimento físico, cognitivo, emocional e social. 

O estresse tóxico causado por adversidades significativas, 
frequentes ou prolongadas sofridas na 1º infância, como pobre- 
za extrema, abuso ou negligência, pode debilitar o desenvolvi- 
mento cerebral e provocar alteração na aprendizagem, distúr- 
bios comportamentais e prejuízos significativos da saúde 
física e mental, aumentando o risco de doenças crônicas nas 
fases posteriores da vida, como alcoolismo, depressão, doen- 
ças cardíacas e diabete. Ou seja, muitas doenças do adulto têm 
origem na infância e traduzem distúrbios do desenvolvimento 
neurobiopsicomotor e social do ser em período de formação. 

Nas últimas décadas, várias pesquisas mostraram os efei- 
tos da desnutrição sobre o desenvolvimento neuropsicomotor 
das crianças. Sabe-se que vários fatores alteram esse desen- 
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volvimento, entre eles os genéticos, o meio ambiente, o nível 
socioeconômico e a presença de comorbidades, mas segura- 
mente a nutrição ocupa papel indispensável nesse desenvolvi- 
mento neurológico da criança. 

Existem várias teorias para justificar a relação entre desnu- 
trição e déficit cognitivo na infância, e uma delas aponta para 
lesões irreversíveis no cérebro em razão de uma dieta inade- 
quada tanto quantitativa quanto qualitativamente. 

Diante de todas essas mudanças, a responsabilidade do pe- 
diatra cresce e impõe-se o desenvolvimento de novas habili- 
dades para enfrentar esses desafios. 


Habilidades do pediatra para a pediatria 

do século XXI 

A puericultura tem como base a consulta médica periódica e 
sistemática, cujo foco é a prevenção e a educação em saúde, 
sendo fundamental o vínculo do pediatra com a criança e a fa- 
milia. 

O atendimento ambulatorial de puericultura é destinado a 
criança saudável, para a prevenção, e não para o tratamento 
de doenças. A puericultura inclui as ações a serem realizadas 
nos atendimentos agendados em conformidade com o calen- 
dário proposto na Tabela 1. 


Tabela 1 Frequência e regularidade das consultas de 
puericultura 
















































































Lactente Pré-escolar Escolar Adolescente 
O a 2 anos 2a4 anos 5 a 10 anos 11 a 19 anos 
1? semana . 15 meses 5 anos 11 anos | 
1 mês 18 meses 6 anos 12 anos 
Dimeses 24 méses 7 anos 1$ anos 
“3 meses 30 meses 8 anos 14 anos 
4 meses 36 meses 9 anos 15 anos 
5 meses 42 meses 10 anos 16 anos 
6 meses 48 meses - 17 anos 
9 meses - - 18 anos 
l 19 anos 


12 meses = = 


Nessas consultas, o pediatra tem que estar habilitado a avaliar 
e monitorar: 
e estado nutricional da criança pelos indicadores clínicos defi- 
nidos pelo Ministério da Saúde; 
e história alimentar; 
e curva de crescimento pelos parâmetros antropométricos ado- 
tados pelo Ministério da Saúde; 
e estado vacinal segundo o calendário oficial de vacinas do Mi- 
nistério da Saúde: 
e desenvolvimento neuropsicomotor; 
e desempenho escolar e cuidados dispensados pela escola; 
e padrão de atividades fisicas diárias conforme parâmetros re- 
comendados pelo Ministério da Saúde; 
e capacidade visual; 
e condições do meio ambiente conforme roteiro do Ministério 
da Saúde; 


e cuidados domiciliares dispensados a criança; 
e desenvolvimento da sexualidade; 

e sono, quantitativa e qualitativamente; 

e função auditiva; 

e saúde bucal: 

e exposição a mídia. 


Pediatra: muito mais que um médico - 

um líder e um educador 

Em 1990, o professor Morris Green dirigiu um projeto conheci- 
do como Bright Futures, uma iniciativa do US Bureau of Ma- 
ternal and Child Health apoiado pela American Academy of 
Pediatrics utilizando a logística da Georgetown University, de- 
dicada ao princípio de que toda criança merece ser saudável, e 
que a saúde ideal envolve uma relação de confiança entre o pe- 
diatra, a criança, a família e a comunidade como parceiros na 
prática de saúde. 

O Bright Futures indica que a puericultura se baseia em uma 
“conexão vertical” dentro dos serviços de saúde, envolvendo to- 
dos os profissionais de saúde e pessoal auxiliar, associada a 
uma “conexão horizontal” com os programas comunitários de 
creches, escolas, associações de bairro, igrejas e serviços de 
saúde pública. Toma como base que a consulta de puericultura 
busque o diagnóstico adequado da saúde da criança dentro de 
seu microambiente, ou seja, todo paciente tem que ser visto 
dentro do contexto de sua família e comunidade. Entretanto, a 
grande diversidade no mundo atual constitui um obstáculo e 
um desafio a essa tarefa: o pediatra encontra as mais variadas 
condições familiares; crianças terceirizadas, sem regras e limi- 
tes, sem exemplos e líderes, além de pressões negativas do 
meio ambiente, uma mídia sem limites e sem respeito à crian- 
ça, transbordando consumismo, práticas alimentares pouco 

saudáveis com facilidades ao sedentarismo e ao pouco pensar. 

Diante desse cenário, insere-se a figura do pediatra, que 
precisa se atualizar para aprimorar suas habilidades em comu- 
nicação, vinculadas a sua empatia e ao dom recebido para essa 
missão, se quiser ser ouvido e respeitado. 

Consultas mais producentes costumam ser aquelas basea- 
das nas questões levantadas pela família ou pelo paciente, ana- 
lisadas, enquadradas em contextos e diretrizes baseadas em 
evidências científicas, e finalmente uma resposta deve ser 
dada de modo coloquial, clara e aberta a dúvidas e observa- 
ções; assim, propõe-se o “rastreamento clínico na puericultura”. 


Anamnese 
Começar uma consulta com “e aí, tudo bem?” ou “o que está 
acontecendo com o Joãozinho?” não é um bom começo, se- 
gundo estudos realizados pela iniciativa Bright Futures. 
É mais produtivo e provocador começar a consulta com 
“perguntas gatilho” ou perguntas facilitadoras, como: 
1. Quais são suas preocupações hoje? 
2. Desde nossa última consulta, quais as novidades que o João- 
zinho apresentou? 
3. Ocorreu alguma mudança importante na família desde a nos- 
sa última consulta? 
4. Do que vocês mais gostam no Joãozinho? 


5. O que no Joãozinho mais incomoda você? 

6. Qual seria, em sua opinião, a alimentação ideal para o Joãozinho? 

7. E oque ele come diariamente? 

8. Qual seria uma solução, ao seu ver, para esse problema do 
Joãozinho? 


Existem “perguntas gatilho” mais diretas: 

1. Vocês acham que é normal uma criança ir dormir após as 22 
horas? 

Em sua opinião, qual seria o local ideal para o Joãozinho dormir? 
Onde ele dorme atualmente? 

Você tem medo que ele sofra um acidente doméstico? 

Quais cuidados você já tomou para prevenção de acidentes? 


a RWN 


Devem ser feitas perguntas facilitadoras para introduzir as 
questões mais pertinentes a cada faixa etária, como: 
e nutrição; 
e evacuação e diurese; 
e padrão de sono e comportamento; 
e adaptação e rendimento escolar; 
e comportamento de risco, contato com álcool, tabaco e outras 
drogas. 


Recentemente, um grupo de trabalho inspirado no Bright Futures 
formulou estratégias práticas para facilitar a interação entre mé- 
dicos, pacientes e famílias nas consultas de puericultura: 

e chamar as pessoas pelos seus nomes, demonstrar empatia; 

e nao usar jargão médico; 

e valorizar as preocupações do paciente e da família; 

e dar informações claras, treinar habilidades verbais e nao ver- 
bais de ouvir as pessoas; 

e criar uma parceria efetiva com a familia, reconhecendo capa- 
cidades e dividindo as tarefas com os pais e outros membros 
da família; 

e aprimorar o uso de momentos próprios para ações educativas 
(p.ex., informação associada ao exame físico); 

e prestar ajuda objetiva no uso de recursos externos (p.ex., in- 
dicar escolas com métodos de ensino diferenciados, contatar 
especialistas, indicar produtos seguros); 

e personalizar a orientação preventiva e gerenciar o tempo de 
forma eficaz (revisão do prontuário antes da consulta, uso de 
formulários na sala de espera, treinamento dos auxiliares 
para dirimir dúvidas menores). 


Uma novidade com bons resultados que está chegando ao Brasil 
é o atendimento de puericultura em grupo, introduzido e reco- 
mendado há mais de 20 anos em outros países, principalmente 
no Reino Unido. Nesse novo modelo, um grupo de mães com fi- 
lhos na mesma idade é convidado para um encontro mensal ou 
bimestral com o pediatra, como uma terapia em grupo. 

Há evidências de que as famílias gostariam de obter mais 
informações sobre a saúde da criança do que os pediatras cos- 
tumam dar, elas preferem receber material escrito e, mais re- 
centemente, pela internet e outras mídias sociais. É de bom 
tom o pediatra indicar mídias confiáveis para o público leigo; 
atualmente, as sociedades e academias médicas de especiali- 
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dades estão disponibilizando materiais de excelente qualida- 
de em uma linguagem coloquial. 


Habilidades básicas do pediatra 

Comunicação 

Em pediatria, a comunicação é extremamente importante, 
porque, muitas vezes, os pais chegam à consulta com muita 
ansiedade, decorrente de fantasias de culpa e sensação de te- 
rem negligenciado os cuidados com o filho. 

A palavra-chave é escutar (escutar = compreender). A ca- 
racterística essencial do pediatra é a empatia (= sintonia = sen- 
tir o que o outro está sentindo e antecipar suas necessidades), 
mas sem perda de limites, isto é, o médico deve manter a posi- 
ção que lhe dá a força almejada pela família. 

É nesse momento que o pediatra deve usar toda a sua habi- 
lidade de comunicação, conseguindo, na maior parte das ve- 
zes, antes mesmo de iniciar o exame da criança, transformar 
todo o ambiente da consulta. 

No primeiro contato, deve-se perguntar o nome da criança 
e dos pais. Evitar sempre dirigir-se aos pais com expressões 
impessoais, como “mãe /maezinha” ou “pai /paizinho”. Isso 
tende a despersonalizá-los e colocá-los em situação de inferio- 
ridade. Com crianças maiores, perguntar como gostam de ser 
chamadas ou se têm um apelido, tratando-as da forma a qual 
estejam habituadas. Dar especial atenção a esses aspectos 
quando se tratar de adolescentes pode facilitar muito a relação 
médico-paciente. 

A orientação de como será o exame é indispensável para a 
criança maior, que já entende e, muitas vezes, fica ansiosa an- 
tes de sua realização. Aos pais de lactentes e pré-escolares, 
que ocasionalmente choram durante o exame, deve-se expli- 
car que o choro é um sinal da existência de um bom vínculo 
mae-filho. 


Anamnese 

Deve-se realizar a anamnese abrangente de forma organiza- 
da, focada no contexto clinico, psiquico, social e cultural. Os 
antecedentes familiares sao fundamentais diante do compro- 
vado aumento de risco para certas doencas, como alguns ti- 
pos de cancer, dislipidemias (p.ex., hipertrigliceridemia fa- 
miliar), hipertensao arterial, diabete, osteoporose, doencas 
da tireoide, entre outras. Também sao importantes os ante- 
cedentes pessoais, incluindo a vida gestacional, como suple- 
mentacao de ômega 3, vitamina D, ferro e ácido fólico duran- 
te a gestação; o nascimento, incluindo o tipo de parto, peso 
ao nascer, idade gestacional, Apgar, icterícia, internação; 
tempo de aleitamento materno, idade da introdução de fór- 
mulas; marco da entrada em creches e escolinhas; e doenças, 
medicamentos, suplementação vitamínico-mineral e inter- 
corrências anteriores. 


Exame físico 

Deve ser completo, realizado com o lactente sem roupa, a 
criança com roupas íntimas e o adolescente sempre na presen- 
ça dos pais. A medida rotineira da pressão arterial está indica- 
da a partir dos 3 anos de idade. 
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Monitoração do crescimento 
Deve ser feita utilizando as curvas de crescimento da Carteira 
Nacional de Saúde (ver Capítulo 4 - Crescimento). 


Desenvolvimento 
Devem-se conferir os marcos do desenvolvimento (ver Capitu- 
lo 3 - Desenvolvimento normal). 


Comportamento 
Deve-se verificar se o paciente é agressivo, passivo, depressivo, 
hiperativo, e tal comportamento deve constar em ficha. 


Avaliação da audição 
Deve-se realizar triagem universal de recém-nascidos e pre- 
venção contra ruídos e barulhos. 


Avaliação da visão 

O teste de triagem para ambliopia e estrabismo é recomenda- 
do para todas as crianças normais, pelo menos uma vez a par- 
tir dos 3 anos de idade. É recomendável realizar testes de ali- 
nhamento ocular (Hirschberg e cobertura) durante o 1º ano de 
vida e repeti-los anualmente até a idade escolar. A partir dos 3 
anos, está indicada a triagem da acuidade visual, usando-se 
tabelas de letras ou figuras. 


Avaliação da dentição 

O único procedimento preventivo de saúde bucal que tem em- 
basamento científico sólido é a suplementação oral de flúor. 
Está recomendada a suplementação de flúor, por via oral, dos 

6 meses até os 16 anos, de acordo com o grau de fluoretação da 

agua ingerida. Em comunidades cuja água tenha menos de 0,3 

ppm, a dose de flúor é de 0,25 mg/dia para crianças de 6 me- 
ses a 3 anos, 0,5 mg/dia para crianças de 3 a 6 anos, e 1 mg/ 
dia para crianças de 6 a 16 anos. O encaminhamento ao dentis- 
ta deve ser feito entre 1 e 3 anos de idade. 


Triagem metabólica neonatal 

Deve-se conferir se foi realizada; se foi, deve-se recomendar e 
valorizar os resultados, explicando que são doenças raras, mas 
quando diagnosticadas precocemente, mudam uma vida. 


Imunizações 

É importante valorizar a Caderneta Nacional de Saúde confe- 
rindo imunizações, recomendando e principalmente expli- 
cando a utilidade de cada vacina. 


Exames laboratoriais 

Alguns são protocolares, como a hematimetria com ferritina e 
o protoparasitológico no 1º ano de vida; outros são eventuais 
segundo conhecimento do risco dos antecedentes, por exem- 
plo: em dislipêmicos, incluir, a partir dos 3 anos de idade, per- 
fil lipídico e glicemia; nos afrodescendentes, incluir controle 
semestral da pressão arterial; em obesos e usuários de corti- 
costeroides, como os atópicos, solicitar a dosagem da 25-0H- 
-vitamina D. De modo geral, é preciso conhecer muito bem os 


antecedentes familiares e pessoais e os riscos relativos a deter- 
minadas doenças para iniciar precocemente a prevenção. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que a nova pediatria está baseada em 
competência, habilidades e atitudes determinadas 
internacionalmente pelo Currículo Pediátrico Global. 

e Reconhecer que a pediatria atual está passando por 
uma transição epidemiológica, com redução das 
morbidades infectocontagiosas e crescimento das 
doenças crônicas não transmissíveis (DCNT). 

e Entender que o campo de atuação do pediatra começa 
desde o planejamento familiar, passando pela gestação, 
culminando no nascimento. A programação metabólica 
e o modo de vida da criança vão determinar se ela vai 
ter quantidade e qualidade de vida. 

e Saber que o atendimento ambulatorial de puericultura 
é um procedimento pediátrico destinado à criança 
saudável, para a prevenção, e não para o tratamento de 
doenças. A puericultura inclui as ações a serem 
realizadas nos atendimentos agendados em 
conformidade com o novo calendário de consultas 
determinado pelo Ministério da Saúde, pela Agência 
Nacional de Saúde Suplementar (ANS) e pela 
Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP). 

e Identificar que a nova puericultura se baseia em uma 
“conexão vertical” dentro dos serviços de saúde, 
envolvendo todos os profissionais de saúde e pessoal 
auxiliar, associada a uma “conexão horizontal” com os 
programas comunitários, sendo o pediatra o líder 
dessas conexões. 

e Compreender que a comunicação, a liderança e a 
empatia são habilidades básicas do pediatra; a consulta 
pediátrica deve ser interativa, motivacional e não deixar 
dúvidas. Caso fique alguma dúvida, o pediatra deve 
indicar fontes de consultas confiáveis e seguras. 

e Saber que a consulta pediátrica deve ser holística, desde 
a identificação, anamnese, exame físico, exames 
laboratoriais, exames de prevenção e triagens, deixando 
as hipóteses diagnósticas claras aos cuidadores e 
deixando o canal de comunicação aberto para que as 
dúvidas sejam dirigidas ao pediatra, não ao público leigo. 
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CUIDADOS DE SAÚDE 
PREVENTIVOS DA CRIANÇA 
E DO ADOLESCENTE 


José Gabel 


Prevenção desde o pré-natal 

Ações de promoção de saúde e prevenções de agravos pressu- 
põem promover qualidade de vida para que a criança e o ado- 
lescente se desenvolvam de forma integral e com todo o seu 
potencial físico, mental e biológico diretamente relacionado 
com o seu contexto social e cultural, tendo como resultante a 
interação desses fatores e condições, a começar pela herança 
genética. 

A atenção integral pode ser entendida como prevenção por 
meio de estratégias de promoção da saúde, na medida em que 
previne e controla os agravos, com a criação de condições de 
proteção e defesa daqueles que venham a se encontrar em si- 
tuações de riscos e vulnerabilidades específicas. 

No primeiro contato, a acessibilidade para o acolhimento 
do binômio mae-filho deve ser fácil, sem barreiras geográficas, 
culturais ou de comunicação, permitindo que as orientações 
sejam entendidas e as dúvidas, resolvidas. 

A atenção primária é inicializada desde o pré-natal, garan- 
tindo o cuidado com a gestante e o concepto, a começar por 
uma boa consulta médica individualizada. É importante a 
adequada condução da gestação de alto risco, como nas situa- 
ções em que a gestante apresenta multiparidade, desnutrição, 
doenças como diabete, hipertensão arterial e doença hiper- 
tensiva especifica da gestação, malformação uterina, doença 
reumática, nefropatia, entre outras situações graves que ne- 
cessitem de assistência pré-natal especializada. 


A consulta 

Deve-se realizar anamnese completa, obtendo informações 
sobre seus hábitos, conhecimentos e experiências, e avaliação 
física pormenorizada, observando a anatomia das mamas para 
orientação e interferência futura na amamentação, se necessa- 
rio. A alimentação deve ser readequada para o novo estado nu- 
tricional, com calorias suficientes e ajustada no teor de protei- 
nas, vitaminas e nutrientes essenciais para o crescimento e 
desenvolvimento fetal normal. O uso de medicamentos, bebi- 
das alcoólicas, cigarros e outras drogas deve ser desencorajado. 


Vale lembrar que o espectro dos distúrbios decorrentes do 
alcool (FASD, na sigla em inglês), que engloba a sindrome al- 
coólica fetal (SAF), está sendo cada vez mais reconhecido 
como uma questão importante, porque visa a prevenir distúr- 
bios que resultam em problemas para toda a vida de uma 
criança afetada. Manifesta-se comprometendo a saúde geral e, 
mais especificamente, com alterações mentais, de aprendiza- 
do, de comportamento e, ainda, drogadicao. 

O FASD nega a criança o direito a saúde e ao desenvolvi- 
mento normal, tornando a prevenção absolutamente manda- 
tória. É um peso para o indivíduo e para sua família, cujo custo 
chega a ser impossível de calcular. Análises econômicas con- 
firmam que o FASD é dispendioso para a sociedade, nos as- 
pectos saúde, educação, reabilitação e justiça. 

A prevenção implica vários níveis de atuação: primária, se- 
cundária e terciária. A prevenção primária envolve ações go- 
vernamentais, aplicando medidas que visem a reduzir o acesso 
ao consumo de álcool e formulando legislação destinada a ini- 
bir esse consumo. A prevenção secundária inclui triagem das 
gestantes durante a consulta pré-natal, bem como aconselha- 
mento sobre o consumo de álcool durante a gravidez. As estra- 
tégias de prevenção terciária necessitam do desenvolvimento 
de ações dirigidas as sequelas secundárias ao acometimento 
pelo álcool. Os profissionais de saúde devem estar capacitados 
para fazer o diagnóstico precoce e, assim, propiciar educação e 
treinamento para maximizar o potencial do indivíduo afetado. 

Embora o cérebro infantil seja adaptável, a lesão cerebral 
não pode ser revertida, de modo que o futuro deve ser a pre- 
venção. 

Estratégias preventivas a fim de diminuir a mortalidade in- 
fantil e as taxas de nascimentos prematuros, de proporcionar 
sobrevida com qualidade e de reduzir patologias associadas ao 
nascimento de bebês prematuros, como septicemia, enteroco- 
lite necrosante, doença de membrana hialina, displasia bron- 
copulmonar, retinopatia da prematuridade, hemorragia peri- 

-intraventricular e persistência do canal arterial, envolvem os 
cuidados pré-natais e perinatais, tipo de parto, medicamentos 


específicos como vitamina K, corticosteroides, indometacina, 
antibioticoterapia, medidas de suporte como ventilação me- 
canica visando a manutenção da oxigenação e perfusão, da 
temperatura corporal, do balanço hidreletrolítico e glicemia, 
nutrição parenteral precoce, avaliação precoce para diagnósti- 
co de lesões cerebrais em recém-nascidos de muito baixo peso 
e prematuros. 

Cuidados dos mais simples aos mais complexos, em todos 
os níveis de atenção, devem ser destinados a prevenção, pro- 
teção e defesa de crianças e adolescentes, priorizando a quali- 
dade de vida, com ações para a prevenção de violências e esti- 
mulo a cultura de paz. 

Após o parto, começa a prevenção; os primeiros contatos 
são sobre o aumento das mamas, o ingurgitamento mamário, 
a produção do leite, a dor, a orientação alimentar, o banho, o 
umbigo e a higiene como um todo. 


Puericultura 

Passado o período gestacional, os cuidados preventivos e de 
vigilância a saúde para crianças e adolescentes normais ini- 
ciam-se na maternidade, com orientações e incentivo ao alei- 
tamento materno. 

O aleitamento natural, no decorrer dos anos, tem represen- 
tado tema fundamental para a garantia da saúde da criança. 
Ele traduz-se na edificação de três importantes pilares ergui- 
dos sob a ótica da promoção, da proteção e do apoio ilimitado 
e reforçado a mulher, começando no início da gestação. 

Iniciar bem a vida é fundamental e isso só pode acontecer 
se houver condição favorável para a prática da alimentação 
saudável acompanhada pela afetividade e pelo bem-estar pro- 
porcionados pela amamentação. São inúmeras, inegáveis e in- 
questionáveis as vantagens da amamentação para a criança, 
sua mãe, a família e a sociedade. 

A amamentação, quando praticada de forma exclusiva até 
os 6 meses e complementada com alimentos apropriados 
até os 2 anos de idade ou mais, demonstra grande potencial 
transformador no crescimento, desenvolvimento e prevenção 
de doenças na infância e idade adulta. 

As evidências científicas atuais comprovam que o leite hu- 
mano proporciona um melhor desenvolvimento infantil. Por 
essas e outras razões, é prioridade o desenvolvimento das vá- 
rias ações de promoção da amamentação. 

A abordagem durante o pré-natal é de fundamental im- 
portância para as orientações sobre como o leite é produzi- 
do; a importância da amamentação precoce e sob livre de- 
manda; a importância do alojamento conjunto; os riscos do 
uso de chupetas, mamadeiras e qualquer tipo de bico artifi- 
cial; a orientação quanto ao correto posicionamento da 
criança e pega da aréola; como realizar a ordenha manual do 
leite, como guardá-lo e/ou doa-lo; como superar dificulda- 
des como o ingurgitamento mamário; como oferecer apoio 
emocional e estimular a troca de experiências, dedicar tem- 
po e ouvir dúvidas, preocupações e dificuldades. Desse 
modo, auxilia-se a mãe a aumentar sua autoconfiança para a 
capacidade de amamentar e envolver os familiares e a comu- 
nidade nesse processo. 
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A coleta do teste do pezinho é importante porque, com ele, 
é possível detectar doenças metabólicas, hereditárias e infec- 
ciosas que não se manifestam clinicamente no nascimento. 
Esse teste é obrigatório por lei desde 1991. 

A triagem auditiva neonatal, ou teste da orelhinha, é obri- 
gatória desde 2010. É importante na detecção precoce da defi- 
ciência auditiva, avalia as vias auditivas cocleares periféricas, 
o tronco encefálico e o nervo auditivo. 

O teste da linguinha detecta alterações no frênulo lingual 
que provocam a anquiloglossia (língua presa); ele é obrigató- 
rio desde junho de 2014. 

O teste do coraçãozinho é feito pela oximetria de pulso e 
fornece diagnóstico precoce de cardiopatia congênita. 

O teste do olhinho, conhecido como reflexo vermelho, é 
importante na investigação de possíveis alterações oftalmo- 
lógicas e no diagnóstico precoce de catarata, glaucoma e tu- 
mores. 

A avaliação de possível icterícia, manobras de Ortolani para 
verificação de alterações nos quadris e o exame físico comple- 
to são feitos de rotina nas primeiras 48 horas de vida. 

Ainda na maternidade, é feita a orientação vacinal, com ad- 
ministração de vacina BCG e hepatite B. Após avaliação clíni- 
ca para alta, caso o bebê não tenha risco, deve ser agendada 
consulta médica pediátrica até o 15º dia de vida; caso seja um 
bebê de risco, o agendamento da consulta deve ser o mais bre- 
ve possível, para orientações a respeito do aconselhamento e 
manejo do aleitamento materno e outras situações que pos- 
sam colocar em risco o binômio mae-filho. 

A primeira consulta médica deve ser abrangente, pois, além 
de uma anamnese pormenorizada e exame físico completo, 
deve ser bastante explicativa e tranquilizadora para a família. 
Temas sobre a alta da maternidade e todos os procedimentos e 
exames feitos com o bebê, ganho e perda de peso, vacinação, 
testes de triagem, icterícia, adaptação e como lidar com o bebê 
devem ser abordados. 

Devem-se encorajar os pais a serem espontâneos e forne- 
cer-lhes informações sobre o comportamento dos bebês, in- 
terpretar a expressão corporal e a linguagem do choro sinali- 
zando que algo precisa ser feito, ritmo e padrão de sono, 
conversar sobre a imaturidade de diversos sistemas, inclusive 
o imunológico, falar e tirar dúvidas a respeito do aleitamento 
materno, a produção e suas técnicas e horários, sintomas 
como soluços, regurgitacao e espirros, banho diário, higiene 
oral, higiene do coto umbilical, higiene genital, higiene nasal, 
posição de dormir, chupetas. 

É muito importante orientar sobre sinais e sintomas de 
alerta que podem acontecer, como: aumento de icterícia, letar- 
gia, irritabilidade, febre ou hipotermia, manchas na pele e pe- 
téquias e vômitos constantes, os quais devem ser comunica- 
dos o mais rápido possível ao pediatra. 

A atenção no acompanhamento do crescimento e do de- 
senvolvimento por meio de índices e curvas de acompanha- 
mento desde o nascimento permite identificar possíveis pro- 
blemas e prevenir situações de maior risco. 

Nas consultas de atendimento programático de puericultu- 
ra, as intervenções após observação das relações e das intera- 
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ções entre os membros da família e a criança pequena ofere- 
cem a oportunidade de orientar os pais a dialogarem e impor 
limites por meio do processo educativo desde a infância até a 
adolescência, conversar sobre tudo, de uma forma clara e ho- 
nesta, orientar sobre a estimulação precoce para o desenvolvi- 
mento neuropsicomotor, dar orientações sobre proteção e pre- 
venção de acidentes de acordo com a criança e seu estágio de 
desenvolvimento, e comportamento seguro da criança ao ex- 
plorar o ambiente. 

A passagem da infância para a adolescência e juventude 
marca um período de transformações físicas e psicológicas, há 
crise de identidade e começam os questionamentos sobre a 
sexualidade. A criança se estranha, cresce de forma desigual, 
ha o crescimento de pelos, o surgimento de acne, redistribui- 
ção da massa corporal, estirão de crescimento e dúvidas sobre 
o funcionamento do sistema reprodutor. Emoções exageradas, 
conflitos de autoimagem e baixa autoestima podem gerar tris- 
teza, choro, irritabilidade, inibição, retraimento e/ou agressi- 
vidade. O jovem busca emancipação, ao mesmo tempo em 
que necessita de apoio, é vulnerável às influências internas e 
externas: sociais, éticas, morais. Nesse processo de reorgani- 
zação de personalidade e ajustamento, torna-se muito dificil 
para o jovem o fracasso, a crítica e a falta de reconhecimento e 
aceitação. 

A partir dessas queixas, o pediatra aproveita a oportunida- 
de para abordar, junto a família e ao adolescente, a importan- 
cia do vínculo com o próprio lar, o que evita maiores riscos, 
além de favorecer a segurança emocional. A atitude diante de 
adolescentes deve ser segura, e o diálogo, amistoso. Regras 
claras, tanto em casa como nas escolas, auxiliam a convivên- 
cia, assim como a abordagem de temas referentes as transfor- 
mações corporais. É importante evitar que questões psicológi- 
cas se agravem, tornando-se doenças crônicas na adolescência. 
Também é fundamental prevenir e cuidar de doenças emer- 
gentes, como obesidade, ansiedade, depressão, bullying e 
aumento do colesterol, além do crescimento e desenvolvi- 
mento de modo geral, incluindo imunização e prevenção de 
doenças transmissíveis, acidentes, cuidados na prática de es- 
portes radicais. 

Em suma, é essencial proteger a criança ou o adolescente 
integralmente, dando-lhes educação para subsistência e para 
lidar com as pressões da sociedade, para que se tornem adul- 
tos felizes e capazes de construir um mundo pacífico e melhor. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Avaliar OS principais eixos do nascimento, do crescimento 

e do desenvolvimento da criança, quais sejam: 

e avaliação do nascimento saudável; 

e anticoncep¢cao e concepção; 

e prevenção, diagnóstico e tratamento das DST/aids; 

e prevenção da saúde dos adolescentes; 

e atenção ao pré-natal, parto e puerpério; 

e Urgência, emergência materna e neonatal; 

e cuidados com o recém-nascido: “primeira semana 
com saúde integral”; 

e acompanhamento do RN de risco; 

e triagem neonatal; 

e “incentivo ao aleitamento materno; 

e saúde coletiva em instituições de educação infantil; 

e “atenção as doenças prevalentes: desnutrição, 
diarreias, anemias carenciais e doenças respiratórias. 
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DESENVOLVIMENTO 
NORMAL 


Maria Florinda Pacha Pena de Carvalho 


Introdução 

Assim como a avaliação do crescimento da criança, a vigilân- 
cia do seu desenvolvimento é parte essencial do conjunto de 
cuidados que visam a promover uma infância saudável, com 
vistas a um adulto socialmente adaptado e integrado. 

Dessa forma, os profissionais que atendem a criança devem 
estar habilitados para abordar, com competência, essa de- 
manda, por meio do conhecimento nao só da sequência natu- 
ral de evolução das várias funções, mas também dos fatores de 
risco que possam comprometê-las, assim como ter ciência das 
possibilidades de recrutar as devidas intervenções para rever- 
ter ou reduzir um prejuizo no desenvolvimento infantil. 

Historicamente, a preocupação do pediatra para com todos 
os aspectos da vida da criança, e não apenas sobre sua biolo- 
gia, foi de evolução insidiosa. Atualmente, porém, essa preo- 
cupação tem sido crescente e proporcional à necessidade de 
adaptação as crianças da era contemporânea, inseridas nas rá- 
pidas mudanças dos padrões culturais e sociais. Isso justifica a 
inserção, cada vez maior, do estudo do comportamento e do 
desenvolvimento dentro da comunidade acadêmica pediátri- 
ca, inclusive com incentivo à subespecialização e as pesquisas 
nessa área. 


Conceituação 
O termo “desenvolvimento” tem sido o mais utilizado para 
abranger os vários aspectos interligados que caracterizam a 
evolução dinâmica do ser humano a partir de sua concepção. 
Outros termos, como “maturação”, por exemplo, também con 
correm para definir o significado desse processo de construção 
que resulta da interação entre a influência biológica da própria 
espécie e do próprio indivíduo e a sua história e seu contexto 
sociocultural.!º 

É importante enfatizar que, embora a carga genética seja 
fator determinante, o desenvolvimento humano emerge a par- 
tir da interação com os fatores ambientais, portanto, é funda- 
mental que ocorra uma ampla e adequada variação de estimu- 
los e experiências, para favorecer todo o seu potencial.? 


Do ponto de vista biológico, o sucesso do desenvolvimento 
depende da integridade dos vários órgãos e sistemas que con- 
correm para lhe condicionar, principalmente o sistema nervo- 
so, que participa de toda ordenação funcional que o indivíduo 
irá experimentar. 

Neste aspecto, é importante salientar que o tecido nervoso 
cresce e amadurece sobretudo nos primeiros anos de vida, 
portanto, nesse período, é mais vulnerável aos agravos de na- 
tureza diversa e às adversidades das condições ambientais que 
podem ocasionar prejuízos relacionados aos processos em de- 
senvolvimento. Por outro lado, por sua grande plasticidade, é 
também nessa época que a criança melhor responde aos esti- 
mulos que recebe e as intervenções, quando necessárias. 

O estudo do desenvolvimento compreende alguns domi- 
nios de função interligados, quais sejam: sensorial, motor (ge- 
ralmente subdividido em habilidades motoras grosseiras e ha- 
bilidades motoras finas), da linguagem, social, adaptativo, 
emocional e cognitivo. Esses domínios influenciam-se entre si 
e têm como eixo integrador a subjetividade, função de dimen- 
são psíquica que se particulariza e possibilita a singularidade 
de cada um dos seres humanos.! 


Avaliação 

A avaliação do desenvolvimento deve ser um processo conti- 
nuo de acompanhamento das atividades relativas ao poten- 
cial de cada criança, com vistas a detecção precoce de desvios 
ou atrasos. 

Essa verificação pode ser realizada de forma sistematizada 
por meio de alguns testes e/ou escalas elaboradas para tal fi- 
nalidade. Como exemplos, citam-se o teste de Gesell,’ o teste 
de triagem Denver II,” a escala de desenvolvimento infantil de 
Bayley,° o Albert Infant Motor Scale,’ entre varios outros. Vale 
ressaltar que essas sistematizacoes apresentam peculiarida- 
des e limitacoes relativas ao método utilizado, as faixas de 
idade avaliadas e a validação para cada população. Entretanto, 
na prática clínica diária, o fato de não se utilizar um método 
sistematizado não significa que o atendimento não tenha qua- 
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lidade, sobretudo para o pediatra experiente que já sistemati- 
zou sua própria rotina de avaliação. Por outro lado, para o 
médico generalista e para outros profissionais de saúde, o uso 
de uma ferramenta sistematizada pode facilitar a lembrança 
das diferentes áreas que precisam ser abordadas. 

No Brasil, a Caderneta de Saude da Criança, utilizada para 
o registro dos atendimentos nos serviços de saúde, disponibi- 
liza uma sistematização para a vigilância do desenvolvimento 
infantil até os 3 anos de idade. Essa ferramenta permite acom- 
panhar a aquisição dos principais marcos do desenvolvimento. 
Além disso, com base na presença ou ausência de alguns fato- 
res de risco e de alterações fenotípicas, a caderneta orienta 
para tomadas de decisão. 

Sendo um processo dinâmico, as avaliações do desenvolvi- 
mento devem acontecer em todas as visitas de puericultura, 
de forma individualizada e compartilhada com a família. É 
fundamental o conhecimento do contexto familiar e social no 
qual a criança está inserida: desde quando foi gerada, se pla- 
nejada ou não; as fantasias da mãe durante a gestação; quem é 
o responsável pelos seus cuidados; como é a rotina da criança; 
e quais mudanças ocorreram nas relações familiares após o 
seu nascimento. 

Além disso, é importante obter dados relacionados a possi- 
veis fatores de risco para distúrbios do desenvolvimento, como 
ausência de pré-natal, dificuldades no nascimento, baixo peso 
ao nascer, prematuridade, intercorrências neonatais, uso de 
drogas ou álcool, infecções e depressão durante a gestação.” 
Também é fundamental indagar sobre a opinião da mãe em re- 
lação ao processo de desenvolvimento de seu filho. 

A análise processa-se por toda a duração do atendimento, 
observando o comportamento da família e da criança: quem 
traz a criança, como ela é carregada, sua postura, o seu inte- 
resse pelo ambiente e a interação com as pessoas. Além disso, 
como um dos fatores mais importantes para o desenvolvimen- 
to da criança é a reciprocidade estabelecida na relação com 
sua mãe ou substituta, é interessante observar o vínculo entre 
ambas. 

Quanto as aquisições motoras, reconhece-se no recém- 
-nascido um padrão motor muito imaturo, com a presença do 
reflexo tônico cervical assimétrico, que lhe confere uma postu- 
ra assimétrica, com predomínio do tônus flexor nos membros 
e intensa hipotonia na musculatura paravertebral. Seus movi- 
mentos são, geralmente, reflexos, controlados por partes pri- 
mitivas do cérebro. Assim, reflexos como sucção, preensão 
palmar, plantar e da marcha passarão em poucos meses a ser 
atividades voluntárias. Outros, como o de Moro e o tônico cer- 
vical assimétrico, desaparecerão em breve, sendo que, dentro 
do padrão de desenvolvimento normal, não devem persistir 
no 2º semestre de vida.»! 

Continuando a evolução do sistema motor, durante os pri- 
meiros meses, ha uma diminuição progressiva do tônus flexor 
e substituição pelo padrão extensor. Esse amadurecimento se 
faz na direção craniocaudal, sendo o quadril e os membros in- 
feriores os últimos a adquiri-lo. A partir do 2º semestre, não 
ocorre mais predomínio de padrão flexor ou extensor, e assim, 
a criança, por meio de alternância entre os tônus, consegue, 


primeiramente, rolar e, posteriormente, já tendo dissociado 
os movimentos entre as cinturas escapular e pélvica, conse- 
gue mudar da posição deitada para sentada.! 

A regra do desenvolvimento motor é que ocorra no sentido 
craniocaudal e proximodistal e, por meio de aquisições mais 
simples para mais complexas. Assim, a primeira musculatura 
a ser controlada é a ocular. Depois, há o controle progressivo 
da musculatura para a sustentação da cabeça e depois do 
tronco. Finalmente, durante o 3º trimestre, a criança adquire 
a posição ortostática. O apoio progressivo na musculatura dos 
braços permite o apoio nos antebracos e as primeiras tentati- 
vas de engatinhar. No entanto, algumas crianças andam sem 
ter engatinhado, sem que isso indique algum tipo de anorma- 
lidade.» 

O desenvolvimento motor fino se dá no sentido proximo- 
distal. Ao nascimento, a criança fica com as mãos fechadas na 
maior parte do tempo. Por volta do 3º mês, em decorrência da 
redução do tônus flexor, as mãos ficam abertas por período 
maior de tempo, e as crianças conseguem agarrar os objetos, 
embora ainda sejam incapazes de soltá-los. Entre o 5º e 0 6º 
mês, conseguem apreender um objeto voluntariamente e ini- 
ciam o movimento de pinça, que será aprimorado progressiva- 
mente até se tornar completo, polpa com polpa.» 

A Tabela 1 apresenta alguns marcos característicos do de- 
senvolvimento até os 2 anos de idade. A partir dessa idade, o 
contexto cultural em que a criança se insere passa a ter uma 
influência maior e, consequentemente, também há maior va- 
riação entre os marcos. 

A avaliação do sistema sensorial, principalmente da audi- 
cao e da visão, deve ser feita desde os primeiros atendimentos. 
É importante indagar os familiares se a criança focaliza obje- 
tos e os segue com o olhar, e também se prefere o rosto mater- 
no. Isto porque, desde os primeiros dias de vida, o recém-nas- 
cido é capaz de focalizar um objeto a poucos centimetros de 
seu campo visual e detém nítida preferência pelo rosto huma- 
no.b%!2 

No exame dos olhos, deve-se estar atento ao tamanho das 
pupilas, pesquisar o reflexo fotomotor bilateralmente, assim 
como o reflexo vermelho que avalia a transparência dos meios 
e, no caso da suspeita de opacidades, encaminhar para um 
exame oftalmológico minucioso. 

A audição inicia-se por volta do 5º mês de gestação, portan- 
to, ao nascimento, a criança ja está familiarizada com os rui- 
dos do organismo materno e com as vozes de seus familiares. 
Deve-se perguntar se o bebê se assusta, chora ou acorda com 
sons intensos e repentinos, se é capaz de reconhecer e se acal- 
mar com a voz materna e se procura a origem dos sons.'*" A 
avaliação objetiva da audição pode ser feita com várias fre- 
quências de estímulos sonoros, mas no Brasil, desde 2010, tor- 
nou-se obrigatória a realização da triagem auditiva neonatal, 
para todos os recém-nascidos, por meio de emissões otoacús- 
ticas evocadas, comumente denominado “teste da orelhinha”. 

Quanto a interação social, o olhar e o sorriso, presentes des- 
de o nascimento, representam formas de comunicação, mas, 
entre a 4º e a 6º semana de vida surge o “sorriso social” desen- 
cadeado por estímulo, principalmente pela face humana. Já 


Tabela 1 Alguns marcos do desenvolvimento 


2 meses 





Observa um rosto 





Segue objetos ultrapassando a linha média 





Reage ao som 





Vocaliza (emite sons diferentes do choro) 





Eleva a cabeça e os ombros na cama na posição prona 








Sorri 





4 meses 





Observa sua própria mão 





Segue com o olhar até 180º 





Grita 





Senta com apoio, sustenta a cabeça 





Agarra um brinquedo colocado em sua mão 





6 meses 





Tenta alcançar um brinquedo 





Procura objetos fora do alcance 





Volta-se para o som 





Rola no leito 





Inicia uma interação 





9 meses 





Transmite objetos de uma mão para a outra 





Pinça polegar-dedo 





Balbucia 








Senta sem apoio 








Estranhamento (prefere pessoas de seu convívio) 





Brinca de esconde-achou 





12 meses 





Bate palmas, acena 





Combina sílabas 








Fica em pé 





Pinça completa (polpa a polpa) 





Segura o copo ou a mamadeira 





15 meses 








Primeiras palavras 





Primeiros passos 








É ativa e curiosa 








18 meses 








Anda 


Rabisca 





Obedece ordens 





Nomeia objetos 








24 meses 











Sobe escadas 





Corre 





33) ce 


Formula frases simples (“dá água”, “quer papar”) 





Retira uma vestimenta 





Tenta impor sua vontade 
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no 2º semestre de vida, a criança não responde mais com um 
sorriso a qualquer adulto, pois passa a distinguir o familiar do 
estranho. Assim, a criança pode manifestar um amplo espec- 
tro de comportamentos que expressam o medo e a recusa de 
entrar em contato com o estranho.” 

Relativo a linguagem, durante os primeiros meses de vida, 
o bebê expressa-se por meio de sua mímica facial e, principal- 
mente, pelo choro. Entre o 2º e o 3º mês, a criança inicia a 
emissão de arrulhos e, por volta do 6º mês, de balbucio ou 
sons bilabiais, cujas repetições são realizadas pelo simples 
prazer de se escutar. Entre 9 e 10 meses, emite balbucios com 
padrão de entonação semelhantes a linguagem de seu meio 
cultural. A primeira palavra, na maioria dos idiomas, corres- 
ponde a um encontro silábico reconhecido que se inicia com 
sons de m, n, p, d out, como “mama”, “papa” e “dada”. 

A linguagem gestual também aparece no 2º semestre de 
vida e é fruto da significação dada pelos adultos do seu meio. 
Nessa fase, é comum a criança apontar e obedecer aos coman- 
dos verbais como bater palmas, acenar e jogar beijinhos. Por 
volta dos 12 meses de idade, surgem as primeiras palavras de- 
nominadas palavras-frase. Aos 18 meses, a criança inicia fra- 
ses simples e, a partir daí, ocorre um grande aumento em seu 
repertório de palavras. Nessa fase, também começa o diálogo 
com troca de turnos, isto é, a criança fala e depois aguarda a 
resposta do outro para nova interferência. 

Diante do exposto, constata-se a complexidade das múlti- 
plas funções a serem avaliadas, e pode-se deduzir que, ao 
abordar uma criança com suspeita de problema no seu desen- 
volvimento, mesmo o pediatra experiente pode precisar de 
mais de um atendimento para concluir sobre sua condição. 
Frequentemente, é necessária uma equipe multidisciplinar 
com competência para esse enfrentamento, não se esquecen- 
do do apoio psicossocial aos familiares. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e A partir da anamnese, descrever a relação entre os 
fatores físicos, emocionais, intelectuais e sociais e sua 
influência no desenvolvimento da criança. 

e No exame clínico, identificar a sequência normal do 
desenvolvimento motor, sensorial, adaptativo, de 
linguagem e de habilidades sociais, sobretudo os 
marcos-chave, até os 2 anos de idade. 

e No diagnóstico, indicar iniciativa diagnóstica 
apropriada para uma criança que não atinge o nível 
esperado de desenvolvimento. 

e Quanto ao tratamento: 

e garantir apoio aos pais no que se refere ao 
desenvolvimento normal; 

e iniciar tratamento do desenvolvimento anormal em 
todos os estágios de desenvolvimento; 

e avaliar a necessidade de referir a outro profissional 
crianças com desenvolvimento anormal; 

e determinar necessidades de serviços especializados 
e indicar métodos para apoio aos pais de crianças 
com desenvolvimento anormal. 
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CRESCIMENTO 


Antonio de Azevedo Barros Filho 


Introdução 
Avaliar o crescimento da criança é uma atividade fundamental 
da prática pediátrica. O acompanhamento do peso, da altura 
(comprimento) e do perímetro craniano (este nos 3 primeiros 
anos de vida) pode orientar o pediatra sobre as condições de 
saúde de seu paciente, do mesmo modo quando a mãe (ou 
cuidador) apresenta alguma queixa ou não. Durante a década 
de 1970, Morley! propôs a “monitoração do crescimento” como 
uma ferramenta que poderia detectar precocemente se a 
criança estava caminhando para a desnutrição. A partir da dé- 
cada de 1980, o United Nations Children Fund (Unicef) e a Or- 
ganização Mundial da Saúde (OMS) propuseram a monitora- 
cao do crescimento como uma das ações básicas de saúde. 
Embora inicialmente proposta para detectar precocemente a 
desnutrição, vários autores, envolvidos em pesquisas de cres- 
cimento, recomendaram que a monitoração teria um papel 
mais amplo, não só na detecção antecipada da desnutrição, 
mas como um alerta para suspeitar de que outros agravos po- 
deriam estar afetando o crescimento das crianças. A partir de 
então, tornou-se fundamental que o acompanhamento do 
crescimento fosse parte da rotina do atendimento a criança, 
prática defendida tanto pelo Ministério da Saúde (MS) como 
pela Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP). 
Dessa forma, a avaliação do crescimento na rotina de aten- 
ção a Criança visa a três aspectos fundamentais: 
e detectar precocemente o que está afetando o crescimento do 
paciente para inferir e obter a sua recuperação; 
e identificar as variações da normalidade, tranquilizar a criança 
e a família, evitando possíveis intervenções prejudiciais; 
e identificar problemas que não podem ser curados, mas que 
possam ser minimizados, e prover apoio ao paciente e a fami- 
lia ao lidar com as dificuldades. 


Curvas de crescimento 

Quando uma mãe ou cuidador externa alguma preocupação 
com o crescimento da criança, essa preocupação é resultado 
de comparações realizadas no dia a dia (um primo mais alto, 


mas de mesma idade, ser o menor da classe, demorar em mu- 
dar o tamanho da roupa). A avaliação do crescimento pelo pe- 
diatra também é feita por comparação, só que com curvas de 
crescimento. Durante boa parte do século XX, foram sendo 
aperfeiçoadas as técnicas para a elaboração de curvas de for- 
ma a torná-las instrumentos que reproduzissem com maior fi- 
delidade esse fenômeno complexo. Envolvem técnicas de me- 
dida, critérios de seleção das pessoas a serem medidas para 
comporem as curvas, e técnicas estatísticas que contemplas- 
sem as especificidades da distribuição das medidas avaliadas. 
Assim, uma variável como o peso, que não segue um padrão 
de distribuição normal, tem um tratamento estatístico que 
permite fazer sua distribuição tanto em percentis como em 
média e desvio padrão, como a estatura, que têm esse padrão. 
Atualmente, têm ampla divulgação dois conjuntos de curvas: 
um elaborado pelo Centers for Disease Control and Preven- 
tion, conhecido como CDC 2000,’ e outro pela OMS. A curva 
do CDC foi uma reelaboracao da curva do NCHS 1977, após al- 
guns anos de uso e uma serie de criticas a sua representativi- 
dade das condições de crescimento em geral, tentando corri- 
gir essas críticas. A da OMS foi elaborada dentro de um 
projeto envolvendo 6 cidades de 6 países: Brasil (Pelotas), 
Gana (Accra), Índia (Nova Déli), Noruega (Oslo), Omã (Mus- 
cat) e Estados Unidos (Davis). Os dois conjuntos de curvas 
são obtidos livremente acessando os sites específicos do CDC 
e da OMS. 

O MS do Brasil adotou as curvas da OMS, e são elas que fa- 
zem parte da caderneta de saúde de cada criança. São apresen- 
tadas curvas do nascimento até 2 anos, dos 3 aos 5 e dos 5 aos 
20, para comprimento altura, e índice de massa corporal 
(IMC), e para o peso até os 10 anos, para os sexos masculino e 
feminino. As curvas dos dois primeiros anos de vida têm sido 
adotadas por diferentes países, pois foram construídas acom- 
panhando o crescimento de forma longitudinal, desde o nasci- 
mento até os 2 anos de idade, de crianças de bom nível social, 
cujas mães não fumaram durante a gravidez e que foram ama- 
mentadas de forma exclusiva ou predominante até 4 a 6 meses 
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de idade. Como, a partir dos 2 anos, o estudo foi transversal, 
países que dispunham de suas próprias curvas, por exemplo, 
os Estados Unidos e a Argentina, adotaram a da OMS até os 2 
anos por considerarem próximas ao ideal de condições de saú- 
de nessa fase e, dos 2 aos 20 anos, curvas próprias. 


Crescimento pós-natal 

Ao nascer, o menino mede em torno de 50 cm, e a menina, 49 
cm de comprimento, com variação de +/- 2 cm. O peso é, em 
média, de 3.300 g. Crianças nascidas com peso menor que 
2.500 g são denominadas de baixo peso, e entre 2.500 g e 
3.000 g, de peso insuficiente. O tamanho ao nascer pode indi- 
car se um comprometimento ocorreu no final da gestação ou 
durante um período mais prolongado. O pico da velocidade de 
crescimento em comprimento durante o período intrauterino 
acontece no 2º trimestre da gravidez, e o do peso, no último 
trimestre. Assim, se o recém-nascido (RN) apresenta um 
comprometimento só do peso, é maior a probabilidade de o 
agravo ter ocorrido nos meses finais da gestação, mas se hou- 
ver uma diminuição do comprimento, é bem mais provável 
que o agravo tenha ocorrido há mais tempo. Isso tem implica- 
ções no crescimento, pois uma lesão crônica pode comprome- 
ter de forma bem mais acentuada e levar à baixa estatura. 

A correlação do tamanho ao nascer é baixa em relação à es- 
tatura final. O crescimento intrauterino é mais dependente 
das condições nutricionais, de saúde e do tamanho da mae do 
que do seu potencial genético. Durante os dois primeiros anos 
de vida, a curva de crescimento pode mudar de canal mudan 
do de percentis, em um fenômeno denominado canalização. 
Assim, lactentes que se encontram em percentis mais baixos 
da curva, mas que têm um potencial genético para serem mais 
altos, fazem uma recuperação logo a partir das primeiras se- 
manas de vida em direção a percentis mais altos, e os com po- 
tencial genético para serem mais baixos iniciam a mudança de 
canal a partir dos 6 meses. 

O crescimento pos-natal pode ser dividido em trés fases: 
uma fase de crescimento rápido, mas também de desacelera- 
ção rápida que vai dos 2,5 anos até os 3 anos; uma fase de cres- 
cimento mais estável com uma desaceleração lenta, que vai 
até o início da puberdade; e a fase puberal com o estirão carac- 
terizado por um crescimento rápido até atingir o pico, com de- 
saceleração posterior até atingir a altura adulta. Em algumas 
crianças, é observado um pequeno estirão entre 7 e 8 anos de 
idade, denominado estirão do meio da infância. A criança 
cresce em torno de 25 cm no primeiro ano, sendo 15 cm no pri- 
meiro semestre e 10 cm no segundo. No segundo ano, cresce 
de 10 a 12 cm. A partir do terceiro ano, o crescimento é entre 5 
e 7 cm por ano, de forma oscilante, mas com ligeiro decrésci- 
mo. Como as medidas são feitas de forma espaçada durante 
muito tempo, considerou-se que o crescimento ocorresse de 
forma contínua, mas atualmente está bem demonstrado que 
ele ocorre com paradas e saltos (em inglês, saltation and sta- 
sis). Essa observação pode parecer acadêmica, mas com fre- 
quência o pediatra pode se deparar com períodos em que a 
criança não cresce e gerar alguma preocupação, tanto na fami- 
lia quanto no pediatra. Durante toda a infância, tanto a meni- 


na como o menino crescem de forma bastante semelhante, 
mas, durante a puberdade, as meninas apresentam o estirão 
em média 2 anos antes que os meninos, e com isso param de 
crescer mais cedo. Durante o estirão puberal, o pico de veloci- 
dade de crescimento das meninas é de 8,5 cm/ano, e o dos 
meninos de 9,5 cm /ano. Essa diferença no pico de velocidade, 
mais o aspecto de que os meninos crescem por pelo menos 
mais 2 anos, explicam a diferença média das alturas entre os 
homens e as mulheres em 13 cm. Esse é o valor utilizado para 
se calcular o alvo parental. 

Ao se avaliar se uma criança está crescendo bem ou não, é 
mais importante considerar a velocidade de crescimento do 
que a altura atual. Como as curvas são construídas e delimita- 
das com percentis 3 e 97 ou +/- dois desvios padrão, existe um 
percentual de crianças normais que terão valores abaixo de 3% 
no caso dos percentis, ou 2,5% no caso do desvio padrão. Des- 
sa forma, é muito mais importante avaliar a velocidade de 
crescimento. Os dois conjuntos de gráficos mencionados nes- 
te capítulo não têm curvas de velocidade de crescimento, mas 
uma forma indireta de se inferir a velocidade é pela disposição 
de mais de uma medida na curva com algum intervalo que se 
exclua o erro de medida. Se as medidas registradas no gráfico 
acompanharem a inclinação das curvas do gráfico, é sugestivo 
de que a criança está crescendo bem. Se a criança é paciente 
do pediatra e ele rotineiramente registra os dados no gráfico, 
poderá detectar que o crescimento não está se dando de forma 
adequada. 


Maturação esquelética 

Quando se observa uma classe de crianças de 7 anos, além das 
diferenças de tamanho (peso e altura), também se observa fa- 
cilmente que elas apresentam ritmos de crescimento e desen- 
volvimento diferentes. Essas diferenças podem interferir no 
cotidiano das crianças, seja em relação as atividades de apren- 
dizado escolar, seja na prática esportiva, e podem se tornar 
mais nítidas durante a puberdade. Como referido anterior- 
mente, as meninas iniciam a puberdade mais cedo do que os 
meninos, no entanto, pode haver meninas que iniciam a pu- 
berdade mais tarde e meninos que iniciam mais cedo. Essas 
diferenças no ritmo de crescimento podem ser agrupadas em 
três grupos genéricos: maturadores rápidos, médios e lentos. 
Essas diferenças de maturação refletem-se inclusive nos esti- 
rões puberais, sendo que os rápidos e os médios apresentam 
picos mais altos, e os lentos, picos mais baixos. Os maturado- 
res lentos têm seu estirão puberal mais tarde, chegando as ve- 
zes a ter alturas abaixo da distribuição da referência, e tam- 
bém apresentando velocidades abaixo de 5 cm/ano, que é a 
velocidade de alerta a partir dos 3,5 anos para se suspeitar de 
alguma doença endócrina (deficiência de hormônio do cresci- 
mento — GH - ou hipotireoidismo). 

A maneira mais adequada de avaliar a maturação é por 
meio da radiografia da mao e do punho esquerdos. Nao se 
deve radiografar as duas mãos, pois pode alterar a imagem e 
distorcer a avaliação. Recomendam-se a mão e o punho es- 
querdos porque tanto a avaliação com o atlas de Greulich-Pyle* 
como o método de Tanner (TW2)° foram elaborados com ra- 


diografias desse lado. Com o método de Greulich-Pyle,* o ra- 
diologista compara a radiografia do paciente com os modelos 
apresentados no atlas e avalia com qual idade se parece. O 
TW2° é menos utilizado, pois emprega um procedimento mais 
trabalhoso, que envolve atribuir pontos para os diferentes es- 
tágios de desenvolvimento dos ossos do punho e da mão. Ao 
final da avaliação, procede-se a soma dos pontos e uma tabela 
informa a idade provável. De modo geral, aceita-se que a idade 
óssea apresenta, em relação a idade cronológica, uma variação 
de +/- 2 anos. A maioria das doenças atrasa a idade óssea, 
mas hipertireoidismo, obesidade e hormônios sexuais adian- 
tam. Como o fechamento completo das epífises indica que a 
pessoa parou de crescer, o que esses métodos sugerem é o 
quanto ainda o paciente pode crescer. Assim, tendo-se dois 
meninos de mesma idade e mesma altura, mas um com idade 
atrasada e outro com idade adiantada, pode-se inferir que o 
menino com idade atrasada tem maior probabilidade de atin- 
gir a idade adulta com maior altura. 

Os dois problemas envolvendo baixa estatura, sem ser con- 
sequência de doença, que o pediatra mais enfrenta ao avaliar o 
crescimento de seus pacientes é o de baixa estatura familiar 
(ou seja, filho de pais baixos) e os maturadores lentos (que al- 
guns chamam de constitucional, o que parece equivocado, 
pois o baixo familiar também é constitucional). 


Puberdade 

Na avaliação da puberdade, costuma-se utilizar a avaliação 
das características das mamas e dos pelos púbicos nas meni- 
nas e das características dos genitais e dos pelos púbicos nos 
meninos.º 


Mamas 

1. Estágio 1: pré-adolescente, apenas elevação do mamilo. 

2. Estágio 2: estágio do botão mamário, elevação da mama e do 
mamilo, como um pequeno monte. O diâmetro da aréola 
apresenta-se um pouco maior que no estágio 1. 

3. Estágio 3: tanto a mama quanto a aréola estão maiores e mais 
elevadas que no estágio 2, mas sem distinção. 

4. Estágio 4: a aréola e a papila formam um contorno secundário, 
destacando-se do resto da mama. 

5. Estágio 5: estágio maduro, apenas o mamilo se projetando, 
com a aréola seguindo o contorno da mama. 


Genitais 

1. Estágio 1: pré-adolescente, testículos, escroto e pênis de ta- 
manho e forma infantis. 

2. Estágio 2: escroto apresenta-se levemente aumentado, com 
pele mais escura e mudança de textura. Pênis sem aumento 
ou pouco aumentado. 

3. Estágio 3: pênis apresenta aumento, principalmente em com- 
primento. Escroto maior que no estágio anterior. 

4. Estágio 4: pênis aumentado em comprimento e largura, e de- 
senvolvimento da glande. Escroto maior que no estágio 3; 
pele do escroto mais escura e enrugada que nos estágios ante- 
riores. 

e Estágio 5: genitália adulta em tamanho e forma. 
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Pelos púbicos nas meninas e nos meninos 

1. Estágio 1: pré-adolescente, sem pelos púbicos. 

2. Estágio 2: pelos finos, longos, lisos ou curvos, esparsos, mas 
com maior concentração próximo a base do pênis ou ao longo 
dos lábios. 

3. Estágio 3: mais escuros, espessos e curvos, os pelos espa- 
lham-se pelo púbis. 

4. Estágio 4: pelos do tipo adulto, mas em menor quantidade. 
Nao atingem as coxas. 

5. Estágio 5: pelos do tipo adulto em quantidade e tipo. 


O tamanho dos testículos pode ser avaliado pelo orquidôme- 
tro de Prader, um conjunto de bolas de forma elíptica, que vão 
de 1 cmº até 25 cm’. Até 3 cm? considera-se que o menino ain- 
da tem características infantis. A puberdade começa com o 
aumento do testículo e isso se inicia com 4 cm’. O estirao pu- 
beral tem início quando o volume testicular atinge 8 cm’. Na 
menina, a puberdade começa com o aumento da velocidade 
de crescimento, e a menarca normalmente ocorre quando a 
velocidade já ultrapassou o pico. 


Fatores que influenciam e controlam 

o crescimento 

O primeiro fator que se deve considerar na avaliação do cresci- 
mento é a influência genética. Se não houver alguma condição 
de saúde que interfira no crescimento, crianças filhas de pais 
altos serão altos, e filhos de pais baixos serão baixos. No en- 
tanto, essa herança não é simples e considera-se que seja uma 
herança poligênica. Dessa forma, filhos de pais de alturas mé- 
dias, mas que sejam filhos de pais de alturas díspares (um alto, 
outro baixo), dependendo da distribuição dos genes, poderão 
ter filhos baixos e altos. Uma forma de se avaliar a variabilida- 
de da altura dos filhos em relação a altura dos pais é determi- 
nar o alvo parental. Esse alvo é estabelecido calculando-se a 
média da altura corrigida dos pais. Essa altura é calculada uti- 
lizando-se os 13 cm citados anteriormente. Ao avaliar um me- 
nino, deve-se masculinizar a altura da mãe, ou seja, acrescen- 
tar 13 cm a altura dela; se for menina, deve-se feminilizar a 
altura do pai, diminuindo 13 cm. Após a soma das duas alturas 
resultantes, calcula-se a média. Para determinar a variabilida- 
de da altura dos filhos, existem diferentes recomendações, 
mas a preferência é pelas de Tanner, que as propôs inicialmen- 
te. No menino, somam-se e subtraem-se 10 cm, e nas meni- 
nas, somam-se e subtraem-se 9 cm. Noventa e cinco por cento 
dos filhos estarão dentro dessa variação. Ao se analisar a altu- 
ra da criança em relação ao alvo, deve-se adotar a idade óssea 
em vez da cronológica. 

Nutrição, doenças e condições sociais influenciam o cresci- 
mento, e o papel do pediatra é tentar identificá-los para que 
não o prejudiquem. O crescimento é controlado por uma série 
de hormônios que atuam em etapas específicas, e essa atua- 
ção é geneticamente controlada. Os principais hormônios são 
o GH, insulin like growth factor I (IGFI), hormônio tireoidiano 
e os hormônios sexuais, estes inclusive responsáveis pelo esti- 
rão puberal. Qualquer alteração no crescimento que não seja 
clinicamente identificável é indicação para referir-se a criança 
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para um especialista. A maturação também é geneticamente 
controlada. Assim, na anamnese, o pediatra deve procurar 
identificar se os pais ou um deles foi maturador lento ou avan- 
cado. De modo geral, é mais dificil em relação ao pai do que a 
mãe, pois esta com frequência informa a idade da menarca; já 
para o pai, não existe um evento puberal tão marcante. 


Principais doenças que afetam o crescimento 
Smith” apresenta uma classificação didática sobre as deficiên- 
cias de crescimento: 


| 


Variações da normalidade: baixa estatura familiar e matura- 
dor lento, também familiar. 

Deficiência de crescimento por alterações esqueléticas: ano- 
malias cromossômicas (Turner, Down), mutações genéticas, 
como displasias ósseas (p.ex., acondroplasia e hipocondro- 
plasia), e sindromes de etiologia desconhecida. 


. Deficiências secundárias, de início pré-natal ou pós-natal. As 


de origem pré-natal podem ser consequentes ao tamanho da 
mae, nível socioeconômico baixo, ma nutrição, hipertensão, 
drogadição, consumo de álcool, hábito de fumar e infecções 
como sífilis, toxoplasmose, etc. As de origem pós-natal são al- 
terações metabólicas, hipotireoidismo, deficiência do hormô- 
nio de crescimento, uso prolongado de corticosteroides, des- 
nutrição e outras. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Detectar precocemente o que está afetando o 
crescimento do paciente para inferir e obter a sua 
recuperação. 

Identificar as variações da normalidade, tranquilizar a 
criança e a família, evitando possíveis intervenções 
prejudiciais. 


Identificar problemas que não podem ser curados, mas 


que possam ser minimizados, e prover apoio ao 
paciente e à família ao lidar com as dificuldades. 
Conhecer e utilizar as curvas de crescimento 
disponíveis na Carteira Nacional de Saúde. 

Lembrar que, ao avaliar se uma criança está crescendo 
bem ou não, é mais importante considerar a velocidade 
de crescimento do que a altura atual. 

Lembrar que a correlação do tamanho ao nascer é 
baixa em relação à estatura final. 

Observar que o ritmo de crescimento pode ser 
agrupado em três grupos genéricos: maturadores 
rápidos, médios e lentos. 

Lembrar que a maneira mais adequada de avaliar a 
maturação é por meio da radiografia da mão e do 
punho esquerdos. Tanto a avaliação com o atlas de 
Grulich-Pyle como o TW2 foram elaborados com 
radiografias desse lado. 

Seguir o padrão e, ao avaliar a puberdade, utilizar a 
avaliação das características das mamas e dos pelos 
púbicos nas meninas, e das características dos genitais 
e dos pelos púbicos nos meninos, segundo os critérios 
de Tanner. 
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SEGURANÇA NO AMBIENTE 
DOMÉSTICO 


Danilo Blank 


O maior número de eventos traumáticos com crianças pequenas, 
até o fim da idade escolar, acontece no seu próprio domicílio. Em- 
bora o trânsito seja o grande responsável pela mortalidade, dados 
da literatura internacional estimam que cerca de 50% das mortes 
consideradas acidentais em menores de 15 anos de idade ocor- 
rem em casa, metade dessas por asfixia e 1/3 por afogamento.» 

No Brasil, segundo o Datasus, em 2014, cerca de 6% de todas 
as hospitalizações de crianças até 9 anos de idade foram por cau- 
sas externas (307/100.000 habitantes). As quedas foram res- 
ponsáveis por 39% desses casos, um número 4 vezes maior que 
o das internações por traumatismos de trânsito e por choque 
elétrico e 10 vezes maior do que por queimaduras e intoxicações. 
As quedas também predominam entre os atendimentos de 
emergência, correspondendo a cerca de 2/3 dos atendimentos. 

Determinados tipos de eventos traumáticos são caracteris- 
ticos de certas idades. Asfixias e quedas predominam no 1º 
ano de vida, seguidas por queimaduras e aspiração de corpo 
estranho. A partir dos 2 anos de idade, as quedas passam a li- 
derar o ranking, seguidas por asfixias, queimaduras e afoga- 
mentos em menores de 5 anos e por atropelamento, queima- 
duras e intoxicações nos pré-escolares maiores. 

Em ordem decrescente de frequência, os acidentes domici- 
liares, levando-se em consideração moradias como aparta- 
mentos e casas, ocorrem na cozinha, no banheiro, nas escadas 
e corredores, no quarto, na sala, no elevador, na lavanderia, na 
piscina, no quintal e na garagem-deposito.’ 

A prevenção de lesões que ocorrem no lar, segundo os espe- 
cialistas, apoia-se na orientação e na conscientização dos pais 
para que promovam mudanças no seu comportamento, no 
sentido de uma supervisão mais efetiva e da eliminação dos 
riscos dentro de casa.“ Isso frequentemente exige uma série de 
incentivos externos à casa, como apoio da comunidade, van- 
tagens econômicas no acesso a produtos seguros e melhoria 
socioeconômico-cultural como um todo. 

Há evidências crescentes de que a supervisão mais cons- 
tante e de melhor qualidade diminui o risco e a frequência de 
lesões no lar, mas também de que certos atributos do compor- 


tamento de crianças diferentes em ambientes variados, assim 
como a capacidade dos pais de assimilarem o conhecimento e 
reconhecerem a vulnerabilidade de seus filhos, interferem 
com o nível de supervisão — logo, com a efetividade da prote- 
ção -, de modo que é um grande desafio desenvolver orienta- 
ções preventivas genéricas.” Por isso, a recomendação dos es- 
pecialistas é de que o pediatra ou os agentes de saúde se 
concentrem em distinguir as noções diferentes que cada fami- 
lia pode ter sobre os riscos de acidentes no seu contexto, de 
modo que as orientações de segurança sejam realistas. Além 
disso, há evidências de que os fatores facilitadores das atitu- 
des preventivas dos pais incluem uma combinação de conhe- 
cimento dos riscos, supervisão ativa, ensino de regras de segu- 
rança as crianças, adaptações na casa e aprendizado a partir 
de histórias reais de outras famílias. Nesse sentido, o engaja- 
mento do pediatra em redes sociais, com vistas a promoção 
das atitudes de proteção, é encorajado pelos especialistas.” 

Por outro lado, a eliminação dos riscos dentro de casa - a cha- 
mada proteção passiva — tem se mostrado factível, com eficácia do- 
cumentada em vários estudos. Kendrick et al.” publicaram uma 
revisão sistemática avaliando a efetividade de intervenções junto 
aos pais na prevenção de lesões domésticas e aumento de práticas 
de segurança. Demonstraram que intervenções multifacetadas, es- 
pecialmente com o fornecimento de equipamentos de segurança, 
sao efetivas em aumentar as diversas práticas de comportamento 
seguro - como instalação de protetores de tomadas elétricas e por- 
toes em escadas, armazenamento seguro de medicamentos, pro- 
dutos de limpeza e objetos cortantes, acesso facil ao número de te- 
lefone do centro de controle de intoxicações, redução da 
temperatura da água nas torneiras e instalação de alarmes de in- 
cêndio - e em diminuir a incidência de eventos traumáticos. Num 
estudo randomizado, o HOME Injury Study, de Phelan et al.,” con- 
seguiu uma redução de 70% na incidência de injúrias domésticas, 
mediante a instalação de medidas passivas múltiplas, como por- 
tões em escadas, trancas de armários e detectores de fumaça. 

Para replicação de programas como esses em todos os paí- 
ses de alta renda, exige um grande trabalho de mobilização 
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política de toda a comunidade envolvida. Além disso e da ne- 
cessária obtenção de recursos, deve-se considerar que casas 
alugadas limitam a possibilidade de instalação de equipa- 
mentos, como redes em janelas, e que famílias pobres podem 
nao dispor de ambientes separados para cozinhar, brincar e 
dormir.” 

Enquanto tais programas organizados nao se tornam reali- 
dade em nosso meio, todo pediatra tem obrigacao de orientar 
as familias acerca de como tornar a casa Segura, Sempre com 0 
cuidado de não cometer o erro, apontado por Rivara, de sufo- 
car os pais com uma quantidade excessiva e não coordenada 
de advertências, o que pode fazer com que fujam do problema 
e ignorem as recomendações.” As Tabelas 1 a 5 são recomen- 
dações da Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), disponi- 
veis a todas as famílias no site “Conversando com o Pediatra”! 


Tabela 1 Lista de checagem da casa segura - princípios 
gerais 


Crianças crescem de modo rápido e adquirem habilidades novas 
a cada dia. E essencial usar esta lista de checagem para verificar 
as condições de segurança da casa a cada 6 meses. 


e Todas as escadas são acarpetadas e protegidas por portões 
nas duas extremidades? 


e Todas as peças da casa estão livres de objetos com partes 
pequenas (menores de 2 cm de diâmetro), brinquedos, balões, 
sacos plásticos, que podem constituir risco de sufocação? 


e A familia tem um plano definido de fuga em caso de incêndio? 
Está treinada para uma situação de emergência? 



































e O andador foi banido da casa? 














e Todos os produtos tóxicos (medicamentos, produtos de 
limpeza, tintas, detergentes) são guardados nos recipientes 
originais, em armários preferencialmente altos e trancados? 


º Os números dos telefones do SAMU (192) e do CIT (0800- 
721-3000) estão afixados em todos os telefones da casa e na 
porta da geladeira? 








º Seo bebê tem um cercado, a malha é bem apertada, com 
buracos menores de 2 cm? 


e Os sacos plásticos não estão acessíveis às crianças? 








e Nenhuma janela apresenta vidros quebrados ou rachados? 














e As janelas basculantes que abrem para fora deixam espaço 
suficiente para a passagem do corpo de uma criança? 




















e As janelas dispõem de grades ou redes de proteção”? 


e Os pisos apresentam áreas defeituosas, como tacos 
quebrados, soltos ou empenados? 


º O piso é escorregadio? 
e Há tapetes enrugados ou com bordas reviradas? 


e Ha fios elétricos com revestimento descascado ou rachado? 





e A chave elétrica geral está em local de fácil acesso? É fácil de 
desligar? 








º As tomadas elétricas dispõem de alguma forma de proteção? 


e Os fios dos aparelhos eletroeletrônicos possuem dimensões 
apenas suficientes para alcançar as tomadas e são de difícil 
acesso”? 


e Não há nenhuma tomada com dois ou mais aparelhos 
conectados? 








e Não há nenhum móvel (mesa, cadeira, sofá, banco) encostado 
embaixo de uma janela? 














º As escadas possuem iluminação suficiente? 








e As escadas têm corrimão? 








(continua) 


Tabela 1 Lista de checagem da casa segura - princípios 
gerais (continuação) 


e Não há, na casa, nenhum tipo de arma de fogo? 


e Existe um extintor de incêndio sempre pronto para uso e em 
local acessível? 











Adaptada de: Safe Kids;’* Waksman e Blank. 


Tabela 2 Lista de checagem da casa segura - cozinha 


É o lugar mais perigoso da casa para bebês, que não devem ter 
acesso a ela. Há grades de plástico prontas à venda nas casas de 
produtos infantis, que, instaladas na porta da cozinha, impedem 
a passagem do bebê. 








e O fogão está firmemente preso e em uma posição estável? 


e O forno de micro-ondas desliga-se automaticamente quando 
sua porta é aberta? 


Os fios dos equipamentos de cozinha, da geladeira e do 
freezer possuem dimensões apenas suficientes para alcançar 
a tomada e são de difícil acesso? 


º Os botões de gás do fogão estão funcionando bem? 








e Talheres, copos e pratos estão guardados em armários altos e 
fechados? 


º Objetos cortantes (facas, tesouras, garfos) ficam em gavetas 
trancadas ou com trava? 


e Há toalhas grandes na mesa, que podem ser puxadas pelas 
crianças? 


e Existe um armário na cozinha para guardar o recipiente de 
lixo, com sua tampa correspondente? 


e A porta da lava-louças esta sempre fechada quando em 
funcionamento? 


e A cadeira alta do bebê é firme? Possui cinto de segurança 
e tira entre as pernas? Fica encostada na parede, longe do 
fogão e da mesa? 


e Todos os produtos tóxicos (sabão em pó, produtos de limpeza, 


medicamentos) estão guardados nos recipientes originais, em 
armários trancados? 


e Todos os utensílios elétricos são desligados da tomada 
quando não estão em uso? 














º As tomadas estão cobertas com protetor adequado e firme? 


Adaptada de: Safe Kids;4 Waksman e Blank. 


Tabela 3 Lista de checagem da casa segura - banheiro 


O banheiro é a segunda parte mais perigosa da casa para bebês. 
O ideal é que também tenha uma grade instalada na porta. 


e O chão do box tem superfície de material antiderrapante? 


e Todos os produtos tóxicos (cosméticos, enxaguatórios bucais, 


medicamentos) estão guardados nos recipientes originais, em 
armários trancados? 











e Todos os utensílios elétricos, como secador de cabelo, são 
desligados da tomada quando não estão em uso? 


º As tomadas estão cobertas com protetor adequado e firme? 








e A água do banho nunca ultrapassa a temperatura de 50°C? 
Isso é verificado com termômetro? 


e O bebé jamais é deixado sozinho brincando na banheira? 


e O material do banho está à mão? 








e O piso do banheiro é escorregadio quando molhado? 


e Ha fósforos ou isqueiros no banheiro? Ficam guardados em 
local inacessível às crianças? 











e A tampa do vaso sanitário possui trava? 











e A chave da porta do banheiro é removida para evitar que as 
crianças se tranquem? 























Adaptada de: Safe Kids;’* Waksman e Blank. 


Tabela 4 Lista de checagem da casa segura - quarto da 
criança 


e Todos os materiais e utensílios necessários para as trocas do 
bebê estão à mão? 











º O trocador possui um cinto de segurança? 











e Não há qualquer tipo de talco no quarto ou ao alcance do 
bebê? 











e Há um tapete antiderrapante sob o trocador? 











e Existem cortinas ou cadarços pendentes que podem ser 
alcançados pelo bebê? 











e Foram removidos protetores de berço, travesseiros, almofadas 
ou qualquer objeto que possa servir de apoio para pular a 
grade assim que o bebê começar a ficar de pé? 











e Não ha mobiles e outros brinquedos pendurados no berço? 





























e O colchão encaixa-se perfeitamente no berço e não deixa 
espaços livres entre as paredes do berço? 











e O berço é verificado periodicamente para detectar parafusos 
ou peças mal encaixadas? 











e O colchão e o estrado do berço estão com altura apropriada 
para a idade do bebê? 











e Há uma lâmpada para a noite, do tipo que não sofre 
aquecimento? 











e Há protetores em todas as tomadas elétricas do quarto, 
mesmo as escondidas? 


























e Ha grades ou redes devidamente instaladas nas janelas do 
quarto? 














e As caixas de brinquedos possuem tampa? 











e Os equipamentos destinados a crianças pequenas possuem 
elementos desmontáveis ou peças pequenas? 











e As barras do berço estão suficientemente juntas (menos de 
6 cm) para o bebê não passar a cabeça, o braço ou a perna 
entre elas? 











e Há brinquedos, quebrados ou não, com partes pontiagudas 
ou cortantes? 





























e Há algum tipo de saco plástico no quarto do bebê? 











e O bebé só tem lençóis, cobertores e edredons de tecidos 
leves? Ficam firmemente presos ao colchão? 














Adaptada de: Safe Kids;4 Waksman e Blank. 


Tabela 5 Lista de checagem da casa segura - sala 


º Os móveis possuem arestas pontiagudas? 











e As plantas ornamentais estão fora do alcance do bebê? 






































e Os aparelhos eletrônicos estão equilibrados sobre móveis 
sólidos, estáveis e resistentes? Estão fora do alcance das 
crianças? 











e Todos os fios de utensílios elétricos estão presos? Nenhum 
deles está pendente? 











e Há protetores em todas as tomadas elétricas? 








e Se há lareira na sala, está protegida por grade? 











e Há cortinas ou cadarços pendentes? 











e As cadeiras são estáveis, com seus pés perfeitamente 
nivelados? 











º Bebidas alcoólicas, copos e garrafas são guardados em 
armários altos e trancados? 

















º Existem isqueiros e/ou fósforos ao alcance das crianças? 











e A varanda da casa possui proteção (grade, rede)? Está bem 
conservada? 




















Adaptada de: Safe Kids;'* Waksman e Blank. 
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Além das orientações para tornar a casa mais segura, ainda é 
recomendável educar as famílias sobre medidas específicas de 
prevenção dos diferentes tipos de injúrias, mesmo que se trate 
de proteção ativa, menos efetiva. 


1. 


Para prevenir asfixia: alimentar a criança sentada a mesa ou 
em cadeira alta; não permitir brincar ou correr durante as re- 
feições; cortar os alimentos em pedaços pequenos; ter cuida- 
do com objetos muito pequenos, como grãos de cereais, caro- 
ços de frutas, gomas de mascar, balas duras, botões, moedas, 
baterias em disco e outros; brinquedos devem ser apropria- 
dos para cada idade e não devem destacar partes pequenas; 
nao usar talco perto de crianças; não usar cordão ou presilha 
de chupeta ao redor do pescoço; não deixar sacos plásticos ao 
alcance das crianças; usar lençóis, mantas e cobertores bem 
presos ao colchão. 


. Para prevenir afogamentos: jamais deixar a criança sozinha 


durante o banho, principalmente quando estiver utilizando 
banheira; nunca deixar baldes, bacias ou tanques com água 
ao alcance das crianças; frequentar piscinas somente com vi- 
gilância contínua. 


. Para prevenir quedas: banir o uso de andadores; instalar gra- 


des ou redes de proteção nas janelas de andares altos; instalar 
portões com tranca em escadas. 


. Para prevenir queimaduras: testar a temperatura da água do 


banho com o cotovelo; sempre verificar a temperatura de ma- 
madeiras e outros alimentos quentes; não manusear líquidos 
ou alimentos quentes com a criança no colo; esconder fósforos, 
velas e isqueiros; evitar o uso de roupas de tecidos sintéticos 
que sejam facilmente inflamáveis; não fumar dentro da casa. 


. Para prevenir choques elétricos: nao ligar vários aparelhos em 


uma mesma tomada; não deixar soquete sem lâmpada. 


. Para evitar intoxicações: nao utilizar medicamentos sem 


orientação médica; nunca utilizar produtos clandestinos; se- 
guir as orientações do fabricante para o uso adequado dos 
produtos; preferir produtos químicos que tenham embala- 
gens com tampa de segurança para crianças; manter os pro- 
dutos em sua embalagem original e nunca reutilizar frascos; 
evitar o uso indiscriminado de inseticidas; conhecer bem as 
plantas ornamentais da casa e dos jardins, e não manter den- 
tro de casa plantas que são consideradas tóxicas, como comi- 
go-ninguém-pode, costela-de-adão, saia branca, espada-de- 
-são-jorge, chapéu de Napoleão e outras. 


7. Para evitar ferimento por arma de fogo: não ter armas de fogo 


em casa; caso tenha, armazená-las em armário trancado, lon- 
ge da munição, que deverá estar em outro armário trancado. 


Os sites a seguir, além dos citados nas referências bibliografi- 
cas, trazem orientações práticas para as famílias. Todos são 
muito interativos e atraentes, além de serem ótimas fontes de 
informação do próprio pediatra: 


1. 


Healthy Children - Safety & Prevention - At Home: http: // 
bit.ly/aap_at_home. 


2. KidsHealth - Household Safety Checklists: http://bit.ly/ 


checkhouse. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer que a prevenção de traumatismos no 
ambiente doméstico é um foco importante da 
puericultura, pois metade das mortes consideradas 
acidentais, ocorridas em menores de 15 anos, se dão 
em casa. 

Saber que a asfixia, o afogamento e as quedas são as 
principais causas externas de morbimortalidade no 
ambiente doméstico em crianças, do nascimento até o 
fim da idade escolar. 

Lembrar que as áreas de maior risco nas casas são a 
cozinha, o banheiro e as escadas. 

Lembrar que fatores facilitadores das atitudes 
preventivas dos pais incluem uma combinação de 
conhecimento dos riscos, supervisão ativa, ensino de 
regras de segurança às crianças, adaptações na casa e 


aprendizado a partir de histórias reais de outras famílias. 


Ter em mente que intervenções multifacetadas, 


especialmente com o fornecimento de equipamentos 
de segurança, são efetivas em aumentar diversas 
práticas de comportamento seguro. 
Obrigatoriamente orientar as famílias acerca de como 
tornar a casa segura, com divulgação de material 
disponível online, como o site “Conversando com o 
Pediatra” da SBP. 
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SEGURANÇA NO TRÂNSITO 


Danilo Blank 
Renata Dejtiar Waksman 


introdução Tabela 1 O trânsito como causa de morte de crianças e 
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Prioridades para a segurança de crianças 

e jovens pedestres 

A promoção da segurança do pedestre é uma prioridade de 
todo pediatra, pois a criança e o adolescente têm alto risco de 
atropelamento, em vista do grande número de automóveis cir- 
culantes, das más condições das ruas e calçadas, da sinaliza- 
ção ineficiente, da deficiência na educação para o trânsito e da 
impunidade ao motorista infrator.” 

Os fatores que sabidamente estão relacionados ao risco de 
atropelamentos são: meninos, faixa etária de 3 a 12 anos, nú- 
mero de ruas que a criança atravessa, atravessar a rua fora da 
faixa de pedestre, horários escolares e moradias sem quintal 
ou área de recreação.” 

Crianças na situação de pedestres que correm riscos maio- 
res de sofrerem traumas graves e até morte geralmente vivem 
em áreas urbanas densamente povoadas ou em regiões econo- 
micamente desfavorecidas. Por outro lado, crianças que vi- 
vem em áreas pouco povoadas e vizinhança com status so- 
cioeconômico mais alto tendem a ser consideradas de baixo 
risco. 

O crescimento infantil ocorre em etapas progressivas, que 
não podem ser vencidas antes do tempo: na fase pré-escolar, a 
baixa estatura prejudica a visão do trânsito pela criança e dela 
pelo motorista, há incapacidade total de autoproteção, dificul- 
dade para localizar de forma precisa os sons que ouve no tráfe- 
go e ausência de capacidade de lidar com mais de um fato ou 
uma ação de cada vez. Os pré-escolares são impulsivos e, por- 
tanto, não podem jamais ser deixados sem supervisão no am- 
biente doméstico. 

O escolar já é capaz de compreender os riscos do trânsito, 
mas sua visão periférica ainda é diminuída; é distraído e tem 
comportamento imprevisível; necessita de tempo maior para 
processar informações; tem dificuldade em julgar a distância 
de um objeto nas vias de tráfego e de avaliar a velocidade dos 
carros antes dos 1 anos de idade. Portanto, os horários de en- 
trada e saída da escola são momentos de grande perigo. 

O adolescente mostra atitudes de desafio a regras e com- 
portamento influenciável. É comum estar fora de casa e longe 
da supervisão de adultos. O uso de patins e skates constitui fa- 
tor adicional de risco. A partir dos 15 ou 16 anos, a ingestão de 
bebidas alcoólicas, assim como o uso de outras drogas, leva a 
um risco cada vez maior. 

Crianças menores de 5 anos são atropeladas em geral por 
veículos a motor dando marcha à ré em vias de circulação; aos 
2 anos, os atropelamentos são mais frequentes em entradas de 
garagens; aos 4 anos, nos estacionamentos; aos 6 anos, pas- 
sam a ocorrer em outros locais, como meio da quadra; aos 10 
anos, são mais comuns em cruzamentos. 

Portanto, ao se analisar o risco de atropelamentos na pers- 
pectiva do desenvolvimento neuropsicomotor, menores de 10 
anos jamais devem enfrentar qualquer tipo de trânsito sem a 
supervisão direta de um adulto, uma vez que os perigos do 
trânsito excedem suas habilidades físicas, cognitivas, senso- 
riais e de comportamento. Até essa idade, devem sempre ser 
supervisionados em vias públicas movimentadas e cruzamen- 
tos sinalizados. 


Isso fica exacerbado pelo fato de que os pais frequentemen- 
te superestimam as atitudes de seus filhos como pedestres. 
Crianças são impulsivas e ainda não desenvolveram as habili- 
dades para julgar e analisar a que distância um carro está e 
qual sua velocidade de aproximação; geralmente desenvolve- 
-se de forma gradual e isso não está totalmente dominado an- 
tes de, pelo menos, 10 anos. 

A Tabela 2 relaciona várias medidas de segurança para a 
criança na situação de pedestre que têm sido desenvolvidas e 
estudadas nos últimos anos, baseadas em pesquisas relevantes. 


Prioridades para a segurança de crianças 
e jovens passageiros de automóveis 
De acordo com especialistas, o transporte seguro de crianças 
em automóveis tem as quatro seguintes prioridades, todas de- 
vidamente apoiadas em evidências científicas:” 
e manter toda criança com menos de 13 anos de idade no banco 
traseiro do automóvel; 
e usar um dispositivo de contenção em toda viagem; 
e usar 0 dispositivo de contenção apropriado a idade e ao tama- 
nho da criança; 
e instalar o dispositivo de contenção da maneira correta. 


Todas têm o mesmo grau de relevância, pois de nada adianta 
escolher o dispositivo certo e não fixá-lo adequadamente, co- 
locá-lo no banco dianteiro ou prender a criança de maneira 
frouxa ou incorreta. 

Os assentos de segurança específicos para o transporte de 
crianças em automóveis têm características adequadas as di- 
versas fases do crescimento, desde a alta da maternidade até o 
momento em que o adolescente atinge 1,45 m de altura, quan- 
do pode utilizar o cinto de segurança. 

Desde setembro de 2010, vigora no Brasil a Resolução n. 
277 do Conselho Nacional de Trânsito, de 28 de maio de 2008, 
segundo a qual, para transitar em veículos automotores, me- 
nores de 10 anos devem ser transportados nos bancos trasei- 


Tabela 2 Medidas eficazes na proteção do pedestre 


Ambiente planejado para a segurança do pedestre 





Medidas de engenharia para separar pedestres de veículos 

















Playground's cercados e afastados de ruas movimentadas 


















































Cercas impedindo o cruzamento de vias mais movimentadas 


























Calçadas limpas e próprias para uso em toda a sua extensão 
































Tráfego de automóveis desviado da proximidade de escolas 














Ruas com mão única e com estacionamento restrito 














Limites de velocidade baixos e controlados efetivamente por leis 




































































Controle efetivo do ato de beber e dirigir 












































Transporte público adequado e acessível 





Pedestres com vestimentas mais visíveis 





Design de veículos para a proteção do pedestre 





























Fonte: WHO, 2013.2 


ros, usando individualmente um dispositivo de retenção apro- 
priado para a sua idade. Em 2015, a obrigatoriedade do uso do 
dispositivo de retenção foi estendida para os veículos de trans- 
porte escolar.” A desobediência a essas resoluções configura 
infração gravíssima, com multa de R$ 191,54 e retenção do veí- 
culo até que a irregularidade seja sanada. 

Os modelos de assentos devem ser certificados pelo Insti- 
tuto Nacional de Metrologia, Normalização e Qualidade In- 
dustrial (Inmetro), seguindo a Norma Técnica NBR 14.400, 
que obriga os fabricantes a cumprirem as especificações de se- 
gurança.” O site do Inmetro apresenta, em 2015, informações 
detalhadas de 210 modelos de assentos infantis certificados 
para venda no Brasil (www.inmetro.gov.br/prodcert /produ- 
tos /busca.asp; no item “Classe de produto”, selecionar “Dis- 
positivo de retenção para crianças”). 

Entretanto, é muito importante ressaltar que, embora a le- 
gislação brasileira tenha feito um grande avanço, infelizmente 
está desatualizada em relação as melhores evidências cientifi- 
cas, que contraindicam a migração do bebê-conforto para a ca- 
deirinha antes de cerca de 2 anos de idade; desta para o assen- 
to de elevação antes dos 18 kg de peso, o que pode ser até os 7 
anos de idade; assim como o cinto de segurança antes de a 
criança ter 1,45 m de estatura, o que ocorre entre 9 e 13 anos. 
Assim, cabe ao pediatra orientar os pais para que se certifi- 
quem de que seus filhos utilizem os equipamentos mais segu- 
ros e adequados, independentemente da lei. 

Por outro lado, mesmo quando uma recomendação já está 
contemplada na legislação vigente, o prazo dado ao mercado 
para se adaptar costuma ser longo e, enquanto isso, a criança 
não recebe os melhores cuidados de segurança. Por exemplo, 
no início de 2015, o Conselho Nacional de Trânsito emitiu 
uma portaria determinando que a maioria dos modelos de au- 
tomóveis deveria possuir ao menos um sistema de ancoragem 
Isofix — mais seguro do que simplesmente fixar a cadeirinha 
com o cinto de segurança — em um dos assentos do banco tra- 
seiro, mas o prazo é de 5 anos." Assim, o pediatra tem tam- 
bém a responsabilidade de orientar sobre os equipamentos 
mais modernos, seguros e adequados para cada fase do desen- 
volvimento, mesmo que a lei ainda não exija. 

Como não existem marcas de assento de segurança que se- 
jam por consenso as mais seguras ou melhores, o ideal é aque- 
le que melhor se adapta ao banco traseiro do carro e que seja 
utilizado corretamente a cada transporte. Preço, modelo e 
marca não devem influenciar na escolha do assento, que deve, 
antes de tudo, ser testado no carro, sua instalação feita de 
acordo com as especificações dos fabricantes do veículo e do 
próprio assento. 

Além disso, todo pediatra tem que saber fornecer orienta- 
ções precisas acerca da progressão dos assentos de segurança 
a medida que a criança cresce. A norma NBR 14.400 do Inme- 
tro, que tenta regular o assunto, precisa ser conhecida, até 
para que suas imprecisões possam ser discutidas. A Tabela 3 
mostra as informações dessa norma e o significado real dos 
dados nela contidos. 
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Na prática diária do ambulatório de pediatria, vale mais a 
pena orientar as famílias segundo o esquema do NHTSA nor- 
te-americano, que prescreve a observação de 4 estágios para a 
segurança dos passageiros de automóveis, segundo seu de- 
senvolvimento físico, que são mostrados na Tabela 4. Todavia, 
é importante ressaltar que pesquisas mais modernas apontam 
para o abandono do critério do peso para a escolha do melhor 
assento, considerando que a altura da criança é mais fidedigna, 
de modo que o pediatra precisa estar atento as publicações 
mais atuais. 4 


Questões peculiares da segurança 

do adolescente 

O pediatra tem que conscientizar bem todo adolescente, as- 
sim como seus pais, acerca do fato alarmante de que 2/3 das 
mortes nessa idade se devem as violências e ao transito, com 
grande participação do álcool. 

As medidas de proteção mais efetivas, segundo evidências 
científicas, incluem: não consumir bebidas alcoólicas; usar o 
cinto de segurança no automóvel em qualquer situação (lem- 
brar que somente adolescentes com altura superior a 1,45 m, 
as vezes depois dos 13 anos de idade, podem passar a usar o 
cinto de segurança comum de adulto; até lá, utilizar um assen- 
to de elevação, sempre no banco traseiro do automóvel); não 
tentar dirigir automóveis antes dos 18 anos e /ou sem a devida 
habilitação; preferir o transporte público; não andar desacom- 
panhado na rua antes dos 10 a 12 anos; ao atravessar a rua, 
lembrar das regras de segurança do pedestre; usar sempre o 
capacete adequado ao andar de bicicleta ou moto.” 

Todo adolescente deve ser treinado para ressuscitação car- 
diopulmonar básica, além de conhecer os telefones dos servi- 
cos de emergência médica. 


Prioridades para a segurança de crianças 

e jovens ciclistas e motociclistas 

O Código de Transito Brasileiro exige a obtenção da Carteira 
Nacional de Habilitação, à idade mínima de 18 anos, para con- 
duzir qualquer veículo motorizado de 2 ou 3 rodas, indepen- 
dentemente do número de cilindradas do motor. Assim, a ên- 
fase da educação para o trânsito a cargo do pediatra deve ser 
para o uso de bicicleta, mas a maior parte das regras também 
se aplica aos motociclistas. 

O pediatra não pode deixar de orientar os pais e, a partir de 
certa fase, os próprios jovens acerca das regras fundamentais 
de segurança do ciclista, apoiadas em evidências científicas, 
conforme mostra a Tabela 5.8 

Apesar de o Código de Transito Brasileiro indicar a obriga- 
toriedade de o uso de capacetes apenas para motociclistas, o 
pediatra deve prescrever capacete de ciclistas rotineiramente 
como equipamento indispensável. O uso rotineiro de capacete 
adequado pode reduzir traumatismos cranianos em cerca de 
15% nos motociclistas e 70% nos ciclistas. 

Vários estudos demonstram a efetividade de leis de obriga- 
toriedade de uso de capacete por ciclistas na redução de trau- 
matismos. Além disso, há muitas evidências científicas de que 
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Tabela 3 Os 5 “grupos de massa” (NBR 14.400 do Inmetro) dos dispositivos de retenção para crianças 


Informações contidas na NBR 14.400 








Altura 


Correspondência real entre peso e altura e idades* 































































































































































































































































































































































































































































































































































































Grupo Peso Idade Peso/alturat Idade 
aproximada | apo 
-2dp Média +2dp 
O <10 kg 72 cm até 9 meses 10 kg [22 Ib] 26 meses 13 meses 6 meses 
72 cm [28'=2'4"] 13 meses 9 meses 6 meses 
O+ <13 kg 80 cm até 12 meses 13 kg [30 Ib] 4a2m 2a4m la3m 
80 cm [31"=27"] 1a10m ta4m 12 meses 
9a18kg 100 cm até 32 meses 9 kg [20 Ib] la8m 9 meses 4 meses 
18 kg [40 Ib] 7a2m 4a10m 2allm 
100 cm [39"=3'3"] 4a10m 3a6m 2a7m 
|| 15 a 25 kg 15 cm até 60 meses 15 kg [33 Ib] 5a6m 3a4m Taim 
25 kg [55 Ib] 10 a 6 m* 7a9m 5a4m 
115 cm [45"=3'9”] 8 anos 6 anos 4a5m 
III 22 a 36 kg 130 cm até 90 meses 22 kg [50 Ib] 9a5m 6a7mM 4a3m 
36 kg [80 Ib] 13 a 9 mt 11 anos* 8a3sm 
130 cm [51’=4’3”] 11 anos 8a6m 6a/m 
Informações adicionais Correspondência real entre peso e altura e idades* 
A maioria dos assentos conversíveis acomoda crianças viradas 16 kg [35 lb] 6 anos 3alO0m 2a3m 
para trás pelo menos até 16 kg 
O menor limite máximo de peso nos assentos virados para a 18 kg [40 Ib] 7a2m 4a10m 2allm 
frente disponíveis é 18 kg 
Estatura mínima recomendada para o cinto de segurança de 145 cm [57"=4'9"] 13a6m Nasm 9 anos 
adulto é 145 cm 
De 7 a 6 m, somente metade das crianças está com a estatura 125 cm [49"=4"7"] 10 anos 7a6m 6 anos 
acima de 125 cm e 97,5% estão abaixo de 135 cm 
135 cm [53"=4'5"] 12 anos 9a6m 7a6m 





























* Dados retirados das curvas de meninos do padrão da OMS; peso/idade acima de 10 anos utiliza dados da curva CDC. 
"Dados entre colchetes são os valores em libras (lb), pés () e polegadas (), para referência com a literatura em inglês. 


é possível convencer jovens a aderirem ao uso do capacete por 
meio de estratégias educativas multifacetadas. Nessa área, é 
importante a ação do pediatra, advogando na qualidade de pe- 
rito em segurança infantil junto as famílias, legisladores e to- 
madores de decisão em geral. 

Por fim, a proteção de ciclistas e motociclistas seria aumen- 
tada com um sistema de transporte público adequado e aces- 
sível a todos. 


Prioridades para a segurança de crianças 
em viagens de avião 
As crianças, principalmente os bebês menores de 2 anos de ida- 
de, são os passageiros cuja segurança é mais negligenciada nas 
viagens de avião. Em caso de turbulência, situação em que as 
companhias aéreas costumam exigir o afivelamento do cinto 
de segurança de todos os passageiros, crianças conduzidas no 
colo têm risco muito grande de traumatismo grave e até morte. 
Especialistas em segurança recomendam que todas as 
companhias aéreas sejam obrigadas a transportar cada passa- 
geiro no seu próprio assento, independentemente da idade, e 
exijam o uso de dispositivo restritivo nas decolagens, pousos e 
situações de turbulência. A recomendação de consenso é que 
crianças de qualquer idade viajem de avião em um assento in- 


dividual, acomodadas da mesma maneira como nas viagens 


de automóvel.” Devem-se seguir as orientações da Tabela 4, 
com exceção do estágio 3, pois aviões não têm cinto transver- 
sal; logo, crianças com mais de 18 kg, em torno de 5 anos, de- 
vem usar o cinto de segurança regular da aeronave. 

No Brasil, a Agência Nacional de Aviação Civil publicou, 
em 2013, a Resolução nº 280, que considera lactentes e pes- 
soas acompanhadas de crianças de colo como “passageiros 
com necessidade de assistência especial” e determina que as 
companhias aéreas têm que disponibilizar sistema de conten- 
ção para criança de colo ou permitir que o responsável pela 
criança o forneça, desde que em conformidade com os requisi- 
tos técnicos do Regulamento Brasileiro da Aviação Civil; nesse 
caso, a criança ou o adulto acompanhante pagará 20% do va- 
lor do bilhete.” O pediatra deve orientar os pais e ressaltar que 
ainda há companhias aéreas que tentam obrigá-los a manter a 
criança no colo durante a decolagem e o pouso, mesmo que te- 
nham pago um bilhete especial para que seu bebê menor de 2 
anos possa viajar no seu assento. Como alternativa, os pais po- 
dem fazer contato prévio com a companhia aérea, indagar so- 
bre a sua política acerca do uso de assentos não ocupados e 
combinar sobre a possibilidade de instalar o assento de segu- 
rança da criança em um desses. 
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Tabela 4 Os 4 estágios para a segurança de crianças como passageiras de automóveis 


Estágio 1 Assento infantil, tipo Do nascimento até que a criança tenha ultrapassado Em todos estes três 
bebê-conforto, voltado W o limite máximo de peso ou altura permitido pelo estágios, a criança 
para trás fabricante do assento, usar pelo menos até 2 anos, viaja obrigatoriamente 

mas não há limite superior de idade. O assento deve no banco traseiro do 
ser instalado de costas para o painel do veículo, veículo 


preferencialmente no meio do banco de trás, preso pelo 
cinto de segurança ou, se disponíveis, presilhas para 
assento infantil 


Estágio 2 Assento infantil, tipo Criança com mais de 2 anos ou acima do limite máximo 
cadeirinha, voltada para aff de peso ou altura permitido para o assento tipo bebé- 
a frente -conforto deve usar a cadeirinha dotada de cintos de 


segurança próprios, pelo maior tempo possível, até 
atingir o limite máximo de peso ou altura permitido 

pelo fabricante. Vários modelos acomodam crianças 
pesando até 22 kg, isto é, ao longo de toda a idade 
escolar. O menor limite máximo de peso nas cadeirinhas 
de segurança disponíveis é 18 kg, que as crianças podem 
atingir entre 3 e 7 anos 


Estágio 3 Assento infantil, de p. Criança com peso ou estatura acima do limite máximo 
elevação ou booster 4 permitido para a cadeirinha de segurança deve usar 
~ um assento de elevação, até atingir a estatura de 1,45 


m (o que pode ocorrer entre 9 e 13 anos). O cinto de 
segurança do veículo deve se adaptar com perfeição (a 
porção subabdominal passando pela pelve, a porção do 
ombro passando pelo meio do ombro e do tórax e os 
pés encostando no assoalho). Se o carro somente tiver 
cintos subabdominais no banco traseiro, não deve ser 
usado um assento de elevação 


Estágio 4 Cinto de segurança Altura mínima de 1,45 m e peso de 36 kg (+11 anos). As Todas as crianças 
N costas têm que tocar no encosto do assento, joelhos devem viajar no banco 
dobrados confortavelmente, pés no chão, cinto de traseiro até os 13 anos 


segurança passando pelo tórax e pela pelve 


Modificado de: American Academy of Pediatrics, 2011;2 National Highway Traffic Safety Administration; Waksman e Blank, 2014. 


Tabela 5 Cuidados de segurança para os ciclistas 
Antes de sair 
A bicicleta deve ter adesivos refletores nos paralamas dianteiro e traseiro e nos pedais 


Verificar se a bicicleta está do tamanho adequado. A bicicleta estará adequada quando a criança for capaz de apoiar os pés inteiros no 
chão, mesmo estando sentada no banco 


O banco estará da altura certa quando, com o pé apoiado no pedal, a perna da criança ficar levemente dobrada. Isso evita sobrecarga 
nos joelhos ao pedalar 


Checar os freios, calibrar os pneus e verificar se as correntes da bicicleta estão limpas e lubrificadas 
Ao sair 


O capacete para o ciclista é uma necessidade, e não um simples acessório. Usar sempre, durante todo o tempo, em todo trajeto e em 
qualquer lugar 


O capacete tem que ser ajustado na cabeça, de modo que, se oscilar, a pele da testa e das têmporas será repuxada 
Usar roupas de cores de fácil visualização (verde claro, amarelo e laranja) 

Jamais andar de bicicleta sob o efeito de álcool 

Evitar andar de bicicleta à noite 

Não usar fones de ouvido 

Não usar calçados que fiquem instáveis nos pés ou enrosquem nos pedais 

Andar por ciclovias, sempre que disponíveis 

Sempre andar pela direita, junto com o fluxo de trânsito, jamais contra ele 


Utilizar os sinais de mão e obedecer rigorosamente à sinalização de trânsito. A bicicleta deve ter o mesmo comportamento do 
automóvel. Tomar muito cuidado com os cruzamentos, dar sempre preferência aos automóveis 


Andar a, pelo menos, 1 m de distância dos automóveis estacionados, pois alguém pode abrir a porta inesperadamente quando o ciclista 
estiver passando 


Manter sempre as mãos no freio ou perto dele. Estar sempre preparado para parar 
Tomar cuidado com situações perigosas na pista: depressões, lombadas, pedregulhos, areia e poças de água e folhas molhadas 


Modificado de: Okun, 2015.8 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reforçar que menores de 10 anos jamais devem 
enfrentar qualquer tipo de trânsito sem a supervisão 
direta de um adulto, pois os perigos do trânsito 
excedem suas habilidades físicas, cognitivas, sensoriais 
e de comportamento. 


Considerar que todas as crianças devem viajar sempre 


no banco traseiro até os 13 anos de idade, para sua 
maior segurança, ainda que a legislação brasileira 
considere apenas até os 10 anos. 

Lembrar que o modelo de assento escolhido deve ter 
norma técnica do país de origem, ser certificado pelo 
Inmetro, adaptar-se de forma correta no banco do 
carro e ser confeccionado de material resistente e 
durável. 


Reforçar que bebês devem viajar no bebê-conforto, de 


costas, pelo menos até os 2 anos de idade ou enquanto 
estiver dentro do limite de peso ou altura definido pelo 
fabricante do assento. 

Orientar que crianças maiores usem assentos de 
elevação (booster) até atingirem a altura de 1,45 m. 
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SEGURANÇA DE 
BRINQUEDOS E ATIVIDADES 
DE LAZER 
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Brinquedos 
O crescimento e o desenvolvimento das crianças podem ser 
apoiados e reforçados por meio de jogos e brincadeiras; os 
brinquedos facilitam o relacionamento entre pais e filhos, 
contudo, não podem ser utilizados como substitutos de cari- 
nho e atenção.” 

As brincadeiras são importantes para todas as áreas de 
desenvolvimento, incluindo cognitiva, linguagem, social, fisi- 
ca e emocional. Os pais são os principais responsáveis por for- 
necer experiências de qualidade e cuidar da segurança de seus 
filhos; já os profissionais de saúde e educação devem orientar 
e reforçar os cuidados de segurança e instrumentalizar os pais 
quanto a escolha e à manutenção seguras dos brinquedos e 
playgrounds." 

Na Tabela 1 estão listadas as principais orientações de segu- 
rança para os brinquedos. 

Os brinquedos destinados às crianças mais velhas devem 
ser mantidos fora do alcance dos pequenos, e isso deve ser en- 


Tabela 1 Escolha, manutenção e armazenamento de 
brinquedos 


Escolha: os pais devem escolher com cuidado os brinquedos, 
levar em consideração idade, interesse e nível de habilidade 
das crianças, observar se os brinquedos possuem certificação 
de qualidade, assegurar-se de que todas as instruções sobre 
o uso estão claras e, adicionalmente, observar se atendem à 
recomendação de idade, se possuem produtos inflamáveis ou 
tóxicos na sua fabricação e qual a forma de higienização 





Manutenção: devem ser verificados periodicamente para 
avaliar ruptura e possíveis perigos. Um brinquedo danificado 
ou considerado perigoso deve ser reparado imediatamente ou 
retirado de uso 
Armazenamento: igual atenção deve ser dada 
ao armazenamento dos brinquedos; as crianças devem ser 
orientadas a guardar os seus brinquedos depois de brincar 
para evitar tropeços e quedas. Caixas de brinquedo também 
devem ser verificadas quanto à segurança. Deve-se garantir 
que a tampa da caixa tenha trava de segurança para não 
cair inesperadamente sobre a criança. Para segurança extra, 
certificar-se se há buracos de ventilação para o ar fresco 


sinado às crianças maiores. As recomendações do fabricante 
devem ser seguidas, contudo, o mais importante é que os pais 
conheçam a maturidade de seus filhos quanto a utilização dos 
brinquedos. 

Anualmente, são vendidos milhares de brinquedos em 
todo o mundo e, por trás deles, muitos perigos e armadilhas 
podem ser encontrados. Alguns brinquedos apresentam ris- 
cos emocionais ou sociais. Representações gráficas de violên- 
cia apresentados de forma interativa, como em alguns jogos 
de computador ou vídeo, podem levar a atos de violência por 
parte da criança. Armas de brinquedo ou outros brinquedos 
que promovem a violência devem ser desencorajados. Os pais 
também devem considerar se um brinquedo promove precon- 
ceitos raciais, estereótipos étnicos, culturais ou de gênero.” 

Algumas propagandas de brinquedos incluem alegações de 
que determinados brinquedos irão auxiliar no aperfeiçoamen- 
to de marcos específicos do desenvolvimento. No entanto, 
não há nenhuma evidência científica que sugira que qualquer 
brinquedo é necessário ou suficiente para promover um 
aprendizado ideal. Na realidade, esses anúncios podem pro- 
mover desinformação, expectativas inadequadas e gastos des- 
necessários. Ainda pior é a culpa vivenciada por pais que não 
podem pagar por tais brinquedos. 


Tipos de acidentes mais comuns associados 
com brinquedos e lazer 

Os tipos de lesões mais comuns ocasionadas por acidentes 
com brinquedos e lazer são perfurações, cortes, contusões, su- 
focação /asfixia, afogamentos, intoxicações, acidente de cap- 
tação (dedos, roupas e cabelos) e queimaduras.** 

Especialistas em segurança e órgãos de defesa do consumi- 
dor têm chamado atenção para questões relacionadas aos com- 
ponentes presentes na fabricação dos brinquedos, que têm ge- 
rado um grande número de atendimento nos serviços de 
emergências, como os imas, os metais pesados e os ftalatos.** 
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Imãs (magnetos) 

Desde 2006, vários recalls de fabricantes de brinquedos que 
possuem ímãs na sua estrutura têm sido realizados. De acordo 
com a análise Gonsumer Product Safety Commission (CPSC) 
dos EUA, um número estimado de 2.900 casos de acidentes 
com crianças envolvendo imãs foram tratados em emergên- 
cias entre 2009 e 2013. Essa comissão aprovou uma norma de 
segurança para enfrentar o risco irrazoavel de lesão ou morte 
associada a esses magnetos, com a publicação de uma nova le- 
gislação sobre o uso desse produto a partir de abril de 2015.*° 

Quando é engolido mais de um magneto de alta potência, 
eles podem atrair um ao outro, podendo causar torções e criar 
um bloqueio e/ou lentamente rasgar as paredes do intestino, 
causando perfurações. Os resultados podem ser graves e até 
mesmo fatais. A cirurgia é muitas vezes necessária para remo- 
cao desses corpos estranhos. 

Profissionais de saúde, ao examinarem as crianças, devem 
estar cientes das potenciais complicações que os magnetos 
podem trazer, como volvos e perfurações. Recomenda-se que 
orientem os pais a procurarem atendimento médico imediato 
para qualquer criança que tenha ingerido, ou com suspeita de 
ingestão, de um ou mais imas. Aconselha-se ainda que brin- 
quedos que contenham ímãs fiquem fora do alcance das crian- 
ças de todas as idades e que os pais supervisionem cuidadosa- 
mente as crianças enquanto brincam.” 


Metais pesados 

Com relação à presença de metais pesados, investigações têm 
direcionado pesquisas principalmente quanto a presença de 
chumbo, cádmio e níquel em produtos destinados a crianças, 
bijuterias e material escolar. Esses metais estão relacionados 
ao impacto negativo na vida da criança, como problemas de 
aprendizado, hormonais, reprodutivos, toxicidade hepática, 
cancer, entre outros. 

Bebês e crianças pequenas são as populações mais vulnera- 
veis, pelo fato de colocarem os brinquedos frequentemente em 
suas bocas. O Ecology Genter, um grupo filantrópico ambiental 
de Michigan, nos EUA, analisou 64 tipos de brinquedos, em 6 
estados norte-americanos, quanto a composição de elemen- 
tos químicos, incluindo chumbo, cádmio, arsênico, mercúrio, 
bromo, cloro e estanho, e foi encontrado pelo menos um pro- 
duto químico perigoso em 81% dos produtos pesquisados, aci- 
ma dos níveis aceitos atualmente, sendo que 49% dos brin- 
quedos avaliados continham dois ou mais produtos. 

Outros estudos revelam que esses metais são encontrados 
no vinil e nas bijuterias que acompanhavam os brinquedos. 
Há referência de que algumas pulseiras, anéis, brincos e ou- 
tras bijuterias sejam feitas quase que inteiramente de chumbo. 
Os níveis séricos de chumbo devem ser menores que 10 mcg/ 
dL, mas há evidências de que níveis menores já estejam rela- 
cionados com alterações cognitivas.” Órgãos de proteção ao 
consumidor e pesquisadores comentam que simplesmente 
não há lugar para substâncias tóxicas em brinquedos para 
crianças e que a melhoria dessa situação será gradativa, a me- 
dida que os consumidores tenham conhecimentos dessas in- 
formações e, a partir daí, pressionem os fabricantes e legisla- 


dores para começar a redução gradual das substâncias mais 
nocivas imediatamente. 

Os ftalatos (di-isononyl phthalate - DINP) são materiais 
utilizados nos brinquedos para dar ao cloreto de polivinila 
(PVC) um aspecto de borracha, maleável e com toque aveluda- 
do. Após 50 anos de uso na indústria química, observou-se 
que, em altas doses, essas substâncias podem causar mudan- 
cas hormonais e reprodutivas. 

Doze países da União Europeia proibiram o uso de ftalatos 
na fabricação dos brinquedos, apesar das objeções de alguns 
pesquisadores, que afirmaram que os riscos documentados 
não eram suficientes para comprovar tal atitude. Alguns esta- 
dos norte-americanos, como a Califórnia, introduziram leis 
para remover os ftalatos dos brinquedos e de outros produtos 
infantis, e alguns fabricantes até decretaram proibição volun- 
tária. Entretanto, as alternativas existentes para substituí-los 
sao o acetil tributil citrato e o DINCH (derivado do DINP), e 
ainda não existem pesquisas sobre sua segurança.” 

No Brasil, para padronizar a segurança dos brinquedos, o 
Instituto Nacional de Metrologia, Normalização e Qualidade 
Industrial (Inmetro) submete-os a ensaios físicos, químicos, 
elétricos, entre outros, de acordo com regulamentação vigente, 
e, ao final dos testes, somente os que atenderem aos requisi- 
tos, incluindo produtos importados, recebem o selo de certifi- 
cacao.’ 


Atividades de lazer 

Conforme as crianças crescem, frequentam novos ambientes, 
como playgrounds, parques, clubes, condomínios, casa de 
amigos e de parentes. Essa expansão dos horizontes estimula 
o desenvolvimento, mas pode representar diversos perigos, 
que poderão ser evitados se os espaços forem adequados. 

A Associação Brasileira de Normas Técnicas (ABNT), por 
meio da Comissão de Estudos Especiais de Segurança, elabo- 
rou normas para garantir a segurança das crianças. 

Em 2012, foram reeditadas as normas para playgrounds, a 
fim de garantir a segurança e a diversão das crianças em con- 
domínios, hotéis, escolas e clubes. 

Com base em normas inglesas — uma das mais rígidas do 
mundo -, a cartilha das normas indica como deve ser um 
playground: ângulos dos brinquedos, fixação, tipos de piso e 
materiais adequados, como plástico, aço ou ferro galvanizado 
e com pintura atóxica, e madeira tratada. 

Agora, todo playground deve ter um livro de inspeção e um 
especialista deve emitir um laudo técnico a cada ano; o fabri- 
cante dos brinquedos também deve colocar uma placa de 
identificação no local. 

Os interessados em adquirir a coletânea das normas podem 
fazê-lo diretamente no site da ABNT (www.abnt.org.br), sob 
os códigos de NBR 16.071-1 (a 7):2012, que traz recomenda- 
ções específicas sobre balanços, escorregadores, gangorras, 
carrosséis, paredes de escalada, plataformas multifuncionais, 

“brinquedao” (kid play) e redes espaciais, para uso em escolas, 
creches, áreas de lazer públicas (praças, parques e áreas ver- 
des), restaurantes, buffets infantis, shopping centers, condomi- 
nios, hotéis e outros espaços coletivos similares.” 


A NBR 16.071 procurou reorganizar a apresentação e facilitar 
o entendimento das diretrizes, entre elas, os requisitos de segu- 
rança para a fabricação dos brinquedos, os ensaios necessários 
em laboratório, os pisos amortecedores de impacto, as normas 
de implantação do playground, os procedimentos para os insta- 
ladores e as normas de uso e manutenção dos brinquedos.” 

A norma é composta de 7 partes,!º conforme mostrado na 
Tabela 2. 


Tabela 2 Partes da norma ABNT NBR 16.071-1: 2012 


Parte 1: define os termos utilizados para playgrounds 
































Parte 2: especifica os requisitos de segurança para os 
equipamentos de p/ayground destinados a reduzir os riscos que 
OS Usuários não sejam capazes de prever, ou que possam ser 

razoavelmente antecipados 












































Parte 3: especifica os requisitos de segurança para pisos a 
serem utilizados em playgrounds e em áreas onde é necessária 
a atenuação do impacto, além dos fatores para a seleção dos 
pisos, bem como o método do ensaio pelo qual a atenuação do 
impacto pode ser determinada 





Parte 4: estabelece os métodos de ensaio para p/aygrounds 











Parte 5: especifica requisitos para implantação dos 
equipamentos de p/ayground destinados ao uso infantil 
individual e coletivo 





Parte 6: especifica os requisitos para instalação dos 
equipamentos de p/ayground 






































Parte 7: contém os requisitos para inspeção, manutenção e 
utilização dos equipamentos de p/ayground e cancela e substitui 
a norma ABNT NBR 14.350-1: 1999, que continha duas partes 





Principais requisitos para um playground seguro 
O ambiente do playground deve ser visualizado como um todo, 
brinquedos e equipamentos devem ser separados por faixa 
etária e é fundamental que exista sinalização para qual idade é 
apropriado. Recomenda-se dividir e separar as faixas etárias 
em 3 grupos: menores de 2 anos, de2 a 5 anos e de 5 a 12 anos. 

Cada faixa etária tem uma série de requisitos de segurança que 
devem estar incorporados ao projeto e a área do playground." 

O tipo ideal de material utilizado para a confecção do play- 
ground depende da faixa etária; para crianças pequenas, o mais 
recomendado é um playground de brinquedos de plástico roto- 
moldados. É recomendável que fiquem em um local coberto, 
mas com ampla área externa sem cobertura, porque absorvem 
muito o calor. Embora a vida útil do material seja menor, os ris- 
cos de causar acidentes graves diminuem bastante. 

Ja para os maiores de 7 anos, o brinquedo de madeira aten- 
de com mais tranquilidade e segurança. Se os equipamentos 
forem instalados em locais públicos, sujeitos a sofrerem van- 
dalismos, os de madeira e aço são mais robustos. 

É nítida a preferência pelo balanço, escorregador, gira-gira, 
gangorra e tanque de areia, e nos locais de lazer onde também 
ha uma brinquedoteca, é recomendável que haja um profissio- 
nal responsável, o “brinquedista”, com formação reconhecida 
pela Associação Brasileira de Brinquedotecas." 


Manutenção e segurança dos equipamentos 
Vários aspectos devem ser considerados, dentro de um projeto, 
a fim de prevenir lesões e acidentes.!2!º 
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As principais medidas de segurança e manutenção encon- 
tram-se na Tabela 3. 

A NBR 16.071 traz ainda, de maneira mais clara e objetiva, a 
recomendação para que os responsáveis pelos playgrounds te- 
nham um livro permanente de registro de ocorrências, façam 
inspeções mensais e providenciem laudos técnicos anuais fei- 
tos por um especialista. 

A ABNT lembra que a norma não é obrigatória, mas adverte 
que as orientações devem ser cumpridas rigorosamente. É re- 
comendada uma vistoria diária pelo agente da comunidade, o 
zelador ou mesmo uma mae, que visa a identificar pequenas 
avarias ou irregularidades que qualquer pessoa pode prever. A 
cada 6 meses, deve haver uma vistoria técnica, observando as 
estruturas, entre outros pontos. Anualmente, deve-se realizar 
uma vistoria com responsabilidade técnica, verificando-se to- 
dos os requisitos de segurança listados na norma.” 


Piso de playgrounds, brinquedotecas e outras 
areas de lazer!!2! 

O material deve ser resistente a abrasao, possuir estabilidade 
quimica, oferecer boa manutencao, alto desempenho na ab- 
sorcao do impacto da queda, sistema antiderrapante adequa- 
do, além de uma composição que nao agrida a criança e o meio 
ambiente. 

Ao planejar o tipo de piso, a escolha mais certa é instalar, 
em toda a área, um piso emborrachado, que tenha no mínimo 
30 cm de altura para a absorção necessária das quedas. Esses 
pisos precisam necessariamente passar por testes, sendo que 
muitos dos existentes no mercado ainda não têm nenhum 
tipo de certificação. 

Alternativas seguras incluem madeira e materiais soltos, 
como pedriscos, cascalho, areia e serragem, desde que respei- 
tada a camada minima de 30 cm. A areia e a serragem são al- 
ternativas interessantes, mas podem se espalhar rapidamente 
para fora da área do playground, e a madeira pode se decom- 
por facilmente. 

A grama não é boa opção, por não conseguir reduzir a inci- 
dência de lesões e permitir que a criança tenha acesso a terra. 

Pisos emborrachados granulados, compostos de pneus reci- 
clados, são conhecidos por seu baixo custo, boa absorção de 
choques e durabilidade, mas podem conter substâncias tóxicas, 
como arsênico, cádmio, cromo, manganês, mercúrio, chumbo e 
acetona. Além disto, podem ter arames encaixados no meio dos 
granulados e são de limpeza dificil, uma vez que não se conse- 
guem separar materiais perigosos, como cacos de vidro, que po- 
dem ficar misturados com a borracha ao longo do tempo." 

Grama sintética pode conter chumbo, poeira inalável ou in- 
gerivel e, exposta ao sol, aquece bastante, podendo causar 
queimaduras e liberar vapores químicos. Acredita-se também 
que a grama artificial pode espalhar infecções por abrigar bac- 
térias. 

Areia especial para parquinhos é um material manufatura- 
do feito do quartzo do solo e pode conter sílica cristalina carci- 
nogênica e tremolita (mineral), relacionado aos asbestos - 
ambos podem ser inalados se a caixa de areia levantar muita 
poeira.” 
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Tabela 3 Principais cuidados de manutenção e segurança dos equipamentos 


Manutenção 














A manutenção deve ser sistemática e continua 


Prevenir a corrosão de partes e componentes dos equipamentos 


As roscas de parafusos salientes acessíveis devem ter acabamento 
de proteção, para que não permaneçam cantos afiados. Porcas, 
pinos e parafusos devem ser resguardados contra afrouxamento 
com o uso. Os componentes não devem ter quaisquer cantos 
afiados ou agudos, ou protuberâncias em qualquer posição que 
representem perigo para uma criança 


Segurança 


























As superfícies de todas as partes devem ser protegidas por 
revestimento ou impregnação superficial, os quais não devem 
conter substâncias prejudiciais à saúde. Antes da pintura, o ferro 
e o aço devem estar completamente limpos, secos e livres de 
resíduos que possam comprometer a durabilidade da pintura 











As partes de madeira dos playgrounds não devem ser tratadas 
com “preservantes” tóxicos, como o pentaclorofenol ou seus sais 











As superfícies e os cantos acessíveis de madeira devem ter 
acabamento liso, livre de lascas, rebarbas ou farpas. Deve-se 
verificar se não possuem bordas afiadas e pontas agudas 


Todas as superfícies destinadas a entrar em contato com os pés 
devem ser horizontais e uniformes. Pisos ou degraus devem ser 
espaçados por igual 


A supervisão de um adulto atento é altamente recomendada 


Crianças sempre buscam novos desafios e podem usar o 
equipamento de maneiras imprevistas 


As pessoas responsáveis pela supervisão das crianças durante a 
brincadeira devem conhecer as habilidades, os comportamentos e 
as fases do desenvolvimento em que se encontram 


Os equipamentos devem ser resistentes a chuva, sol e variações de 
temperatura; se forem pintados, as tintas não podem ser tóxicas 


Os brinquedos e os equipamentos devem possuir placas 
individuais de identificação, constando a idade para a qual é 
destinado 














Os pais ou responsáveis devem verificar as roupas das crianças, 
lembrando que um cordão pendurado, capuz ou outros acessórios 
podem enroscar, prender, puxar e até enforcar uma criança 


Menores de 5 anos devem brincar em equipamentos próprios, 
separados de crianças mais velhas 


























Por ocasião do fornecimento de um equipamento de playground, 
convém que seja elaborado um contrato obrigando o contratante 
a inspeção, a ser efetuada por organismo competente. A garantia 
legal é de 90 dias, conforme o Código de Defesa do Consumidor 


O fabricante/fornecedor deve fornecer um manual de operações 
e uma lista de verificação mínima, considerando-se os padrões de 
segurança 


A área do playground e a disposição dos equipamentos devem ser 
atentamente verificadas 


A instalação e a manutenção dos equipamentos são consideradas 
prioritárias 














No mesmo contrato, devem estar esclarecidas as obrigações do 


fabricante/fornecedor e contratante, junto com as plantas elétricas, 


hidráulicas e estruturas que venham a influenciar a instalação do 
equipamento de playground 


Os atos de vandalismo que invalidem a garantia devem ser 
comprovados pela inspeção registrada e certificada 


Quando o equipamento acaba de ser colocado em funcionamento, 


convém que sejam inspecionadas, diariamente, falhas 
características do “período de amaciamento”. A duração do 
período de amaciamento dependerá das condições locais 


Riscos e avaliação de segurança dos 
equipamentos nas áreas de lazer 


Os riscos potenciais relacionados aos brinquedos e equipa- 


mentos de playground já são reconhecidos há muito tempo 
pelo CPSC dos EUA, relatando a ocorrência de mais de 
200.000 atendimentos anuais nos serviços de emergência.” 
As quedas representam os acidentes mais comuns (50%), 
seguidas por riscos relacionados com o próprio equipamento, 


como quebra e montagem (23%). Outros tipos de lesões de- 


correm de encarceramentos e colisões com outras crianças ou 

contra o equipamento estático. As mortes estão relacionadas 

ao uso de cordas, vestuário, quedas e falhas estruturais.!! 
Dentre os fatores mais importantes na avaliação de segurança 


estão: localização, tipo de piso, infraestrutura, projeto, espaçamen- 


to, inspeção e manutenção dos brinquedos e equipamentos. 


Os itens de segurança de cada peça do equipamento devem ser 
verificados 


Pais e responsáveis devem conhecer os tipos de equipamentos, 
para qual idade se destinam e ter noções de segurança 


Crianças e pré-escolares exigem mais supervisão do que as 
crianças mais velhas, no entanto, não se deve confiar em deixá-las 
sozinhas 








Brinquedos com estrutura de madeira exigem checagem rigorosa 
do material, principalmente quanto à presença de lascas ou pontas 
afiadas 











Checar aberturas com o potencial de aprisionamento da cabeça 
da criança 





As principais recomendações de segurança para o play- 
ground como um todo encontram-se na Tabela 4. 

A melhor medida de prevenção contra acidentes em play- 
grounds é a supervisão atenta dos pais, que devem manter 
uma visão direta e próxima das crianças, sem obstruções, e 
sempre monitorar as brincadeiras das crianças para o uso cor- 
reto dos brinquedos e equipamentos. Os pais podem manter 
certa distancia a medida que percebem que os filhos estão se- 
ouros, e» 


Prevenção 

A sensibilização sobre os acidentes na infância é importante 
em vários níveis e aspectos, o que inclui a abordagem por par- 
te dos profissionais de saúde sobre prevenção de lesões tam- 
bém no playground. Hoje, mais do que nunca, as mensagens 


Tabela 4 Recomendações de segurança de playgrounds 


Localização 
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Devem ser construídos em região iluminada, arborizada, mas que receba sol, se possível ser livre de poluição 


ambiental e sonora, separado do tráfego de automóveis, bicicletas, patins e skates 
Area de circulação: planejar com 1,80 m de circulação ao redor de toda a extensão do playground 

















Infraestrutura 
Ter bebedouro, banheiro e telefone público 


Ter cercado que funcione como barreira física para impedir o acesso das crianças à rua 


Analisar o potencial para quedas e impacto com equipamentos 
Checar layout de equipamentos do playground, bem como os procedimentos de instalação e manutenção 
Cercas e barreiras de proteção devem estar presentes em todas as superfícies elevadas, incluindo plataformas e 


rampas 


Equipamentos e brinquedos com mais de 1m de altura devem estar espaçados pelo menos em 2,5 m 
Todos os equipamentos com partes móveis (balanços e gangorras) devem estar afastados dos outros 


brinquedos 


Balanços devem estar limitados a 2 por baia; para crianças pequenas, os balanços completos devem ser 1 por 


baia 




















Inspeção e 
manutenção 


Realizar manutenção periódica (a cada 3 meses) por profissional especializado, verificando a presença de 
superfícies cortantes, parafusos soltos, alterações e desgastes nas engrenagens 


Conferir se as superfícies estão perfeitamente lisas. Em caso de presença de eventuais defeitos, estes devem ser 
comunicados imediatamente aos responsáveis pelo parque, os quais podem interditar o brinquedo, conforme o 


Caso 


Ficar atento para a presença de materiais de risco, como lascas de madeira, metais cortantes e excrementos de 


animais 


Para garantir inspeções sistemáticas e minuciosas, recomenda-se organizar uma lista de verificação cobrindo 
a revisão de todos os itens. Certificar-se de que está limpo e com manutenção periódica. Equipamentos não 
podem ter rachaduras, lascas, estar quebrados ou enferrujados 

















Piso 


Deve absorver impacto (borracha, madeira, cortiça, areia ou cascalho fino). Pisos de concreto, asfalto, terra 
batida e até mesmo grama não são seguros 


Existe necessidade de atenuar o impacto revestindo sob e em torno dos equipamentos 

Para brinquedos fixos, a área a ser coberta pelo material que absorve impacto deve se estender por pelo menos 
1,20 m a partir da extremidade do equipamento. Já para os brinquedos móveis, a área que exige proteção é de 
1,80 m para além do deslocamento máximo do equipamento. 

Ao se utilizar areia, a profundidade correta é de, no mínimo, 30 cm, mantendo sempre a areia fofa 











devem ser concisas e relevantes. Várias estratégias podem ser 

utilizadas para transmitir mensagens ao público. Algumas das 

ações incluem a criação e a implementação de campanhas lo- 
cais e nacionais.!º 

Com relação aos playgrounds, os EUA lançou o “Plano Na- 
cional para Segurança em Parques infantis /playground”, que 
recomenda que os pais façam checagem neste local, utilizan- 
do o acrônimo S.A.F.E., que significa:!*” 

1. S- Supervisão — As crianças devem ser sempre supervisiona- 
das, principalmente quando estão subindo, balançando e es- 
corregando nos brinquedos, avaliando-se cordas e cabos, 
para evitar estrangulamentos acidentais. 

2. A- Adulto - É importante que um adulto esteja presente para 
avaliar a idade apropriada do brinquedo, facilitar o uso de equi- 
pamentos e interceder nas brincadeiras quando necessário. 

3. F — Falls (quedas) - Instalar superfícies embaixo e ao redor 
dos brinquedos, capazes de absorver o impacto das quedas, 
como borracha, produtos de cortiça, areia e cascalho fino. 

4. E- Equipamento - Um adulto deve verificar todos os equipa- 
mentos de playground para garantir que está em boas condi- 
ções de funcionamento antes de permitir que crianças brin- 
quem neles. 


Investir na prevenção é um dos caminhos, se não o principal, 
para a diminuição de ocorrência de acidentes. Segundo o Na- 


tional Action Plan for Child Injury Prevention - 2012, a aborda- 

gem segura de playgrounds, parques e brinquedotecas para a 

prevenção de acidentes é baseada nos “3 Es”: educação, exe- 

cução e engenharia:! 

1. Educação: é a base da prevenção, pois, por meio dela, che- 
gam a comunidade informações sobre quais são os riscos 
potenciais, as opções de segurança e como as pessoas de- 
vem se comportar de forma segura. Por exemplo, pode-se 
ensinar aos futuros pais como usar corretamente o escorre- 
gador e respeitar a idade apropriada dos equipamentos de 
playgrounds. 

2. Execução: a aplicação de leis ou regulamentos pode ser muito 
eficaz na prevenção de acidentes, em especial quando combi- 
nada com a educação. Exemplos incluem a construção de 
parques infantis ou playgrounds de acordo com as recomen- 
dações da ABNT (NBR 16071:2012). 

3. Engenharia: utiliza estratégias de concepção ambiental e es- 
trutural do produto para reduzir a probabilidade da ocorrên- 
cia de um evento ou a redução da quantidade de energia a que 
a Criança estará exposta no momento do trauma. As melhores 
soluções de engenharia são as passivas, que não necessitam 
de qualquer esforço da pessoa que está sendo protegida. 
Exemplos incluem uso de superficie de baixo impacto ao re- 
dor dos equipamentos ou a criação de assentos para balanços 
apropriados para lactentes. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Orientar os pais, que, por sua vez, orientarão seus filhos, 
sobre a escolha, a manutenção e o armazenamento dos 
brinquedos. 


Sempre considerar que, atualmente, existe uma grande 


preocupação quanto a ímãs, metais pesados e ftalatos. 


Lembrar que a ABNT, por meio da NBR 16.071, 
desenvolveu os requisitos de segurança para a 
fabricação dos brinquedos, os ensaios necessários em 
laboratório, os pisos mais adequados, as normas de 
implantação de playgrounds, os procedimentos para os 
instaladores e as normas de uso e manutenção dos 
brinquedos. 


Dividir e separar as faixas etárias em 3 grupos: menores 


de 2 anos, de 2 a 5 anos e de 5 a 12 anos. 

Sempre ter em mente os “três Es” - educação, 
execução e engenharia - ao fazer uma abordagem 
segura e preventiva de playgrounds, parques e 
brinquedotecas. 
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SEGURANÇA NO MEIO 
RURAL 


Vera Lúcia Venancio Gaspar 


Introdução 

Os acidentes que ocorrem no cenário agrícola são, em geral, 
mais graves e acompanhados de alta morbimortalidade, con- 
sequentemente, resultando em custos financeiros mais eleva- 
dos. Dada a gravidade dos traumas, é necessário implementar 
a prevenção e considerar ainda que, no meio rural, também 
ocorrem acidentes não relacionados diretamente ao trabalho 
agrícola.! 

Aliadas à escassez de estudos relativos à prevenção dos 
traumas na zona rural, há outras dificuldades para definição 
de medidas preventivas de acidentes: ampla variedade de si- 
tuações determinadas pelas condições econômicas dos pro- 
prietários, fatores ambientais e diferentes atividades laborais. 


Crianças e o ambiente rural 
O cenário rural apresenta inúmeras situações de risco de aci- 
dentes para as crianças, podendo ocorrer traumas graves, ca- 
pazes de levá-las à morte ou deixar sequelas, com repercus- 
soes na família? e na sociedade. Nesse ambiente, há 
necessidade, entre outros recursos, de supervisão cuidadosa e 
da existência de áreas seguras para as brincadeiras, separadas 
das inúmeras ameaças presentes no campo,” no ambiente de 
trabalho agricola, afogamentos, queimaduras, lesões causa- 
das por animais de grande porte, intoxicações, picadas por 
abelhas, marimbondos e animais peçonhentos. 

Morrongiello et al.º observaram que, no ambiente rural, a 
“descontinuidade na supervisão e a desatenção” dos pais em 
relação aos cuidados com os filhos, efeito da simultaneidade 
das tarefas que desempenham com a vigilância as crianças, re- 
laciona-se à ocorrência de acidentes. Os autores observaram 
ainda que a presença dos filhos próximos aos pais, comprome- 
tidos com as atividades laborais, é insegura, resultando em 
aumento da ocorrência de acidentes. Outra prática que ocorre 
em diversos ambientes e é acompanhada de riscos é delegar a 
supervisão de crianças pequenas a irmãos maiores, situação 
em que as menores ficam mais expostas a acidentes. 


Adolescentes e o ambiente rural 

A dificuldade em avaliar os perigos, aliada a procura por novas 
emoções, leva o adolescente a vivenciar frequentes situações 
de risco. A esses traços soma-se a inexperiência, que o torna 
vulnerável a acidentes. 

Representam risco de morte para o jovem: os acidentes 
com veículos motorizados, os afogamentos e os traumas cau- 
sados por equipamentos agrícolas, em especial os tratores. 

Visando à segurança dos adolescentes no trabalho, é reco- 
mendável que os pais tenham conhecimento das caracteristi- 
cas do “crescimento e do desenvolvimento normal” dos filhos 
adolescentes e avaliem se o jovem tem condições de desempe- 
nhar determinada atividade laboral.º 

Para delegar ao adolescente o trabalho com máquinas, é ne- 
cessário que o jovem receba orientação sobre a atividade e inicie 
o trabalho em local adequado e com supervisão presencial dos 
pais ou de outra pessoa adulta responsável. Deve-se, também, 
realçar para o jovem a importância da busca de auxílio sempre 
que houver necessidade.” O uso de equipamentos de proteção 
individual (EPT) é imprescindível em determinadas atividades. 

A participação dos pais na segurança dos filhos adolescen- 
tes é fundamental. Famílias que recebem orientações referen- 
tes a segurança dos jovens no trabalho têm possibilidade de 
reduzir o tempo de dedicação dos adolescentes as atividades 
laborais, aprimorar a supervisão e instituir modificações na 
propriedade, visando à prevenção de acidentes.” 

Enfatizando a importância dos pais como educadores e 
exemplos para os filhos, Jinnah et al. mostraram que a orien- 
tação fornecida aos pais sobre a necessidade de seus filhos 
adolescentes usarem cinto de segurança no trabalho com tra- 
tores aumentou a adesão a esse recurso preventivo tanto por 
parte dos pais quanto dos jovens. Ainda de acordo com os au- 
tores, intervenções semelhantes podem ser empregadas na 
prevenção de outros tipos de acidentes. 

Contudo, além dos aspectos educacionais, há necessidade 
de se colocar em prática outras estratégias preventivas.’ Para o 
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trabalho nas propriedades rurais, é imprescindível analisar se 
o adolescente tem idade que lhe possibilite exercer determina- 
das atividades. 


Acidentes de transporte 

As estradas rurais, em geral, de terra, não planejadas de acor- 
do com a tecnologia viária, estreitas, sem sinalização e sem 
conservação adequada, podem ter curvas que limitam o alcan- 
ce da visão. Além dessas características propícias a acidentes, 
animais soltos representam um perigo a mais. Motociclistas, 
muitas vezes, sem habilitação e sem capacete, frequentemen- 
te trafegam por essas vias. 

Fator agravante para as vítimas de acidentes de transporte 
que ocorrem no ambiente rural é a dificuldade de acesso a 
atendimento médico rápido e adequado. Em virtude da dis- 
tância, esse prazo ultrapassa o desejável, agravando as condi- 
ções clínicas do paciente e aumentando o risco de morte. 

As medidas preventivas recomendadas para o ambiente ur- 
bano também se aplicam ao rural. Os motoristas devem evitar 
o uso de álcool e outras drogas; não devem dirigir se estiverem 
cansados e/ou com sono; nao utilizar celular, mesmo com vi- 
va-voz ou bluetooth; e não exceder a velocidade, que na área 
rural precisa ser consideravelmente mais baixa, por conta das 
características das vias. Não se deve permitir que adolescentes 
conduzam carro ou motocicleta se não estiverem habilitados. 

Quanto aos equipamentos de proteção, cinto de segurança 
é obrigatório para ocupantes de automóvel, enquanto ciclistas 
e motociclistas devem usar capacete. As crianças devem usar 
assento adequado à idade, ao peso e à estatura. Essas reco- 
mendações aplicam-se inclusive para pequenos percursos. 


Segurança na água 

No Brasil, em 2012, segundo dados do Datasus, morreram 
1.876 crianças e adolescentes de até 19 anos vítimas de afoga- 
mento e submersão acidentais. Entre as mortes, 44,3% acon- 
teceram em águas naturais; 40,8% foram catalogadas como 
afogamento e submersao não especificados; e 5,1% correspon- 
deram a afogamentos consequentes a queda em águas natu- 
rais. Os óbitos predominaram no gênero masculino (78,3%); 
quanto a faixa etária, 38,1% ocorreram com jovens de 15 a 
19 anos.” 

Crianças pequenas constituem um grupo de risco para afo- 
gamento, principalmente quando a residência está localizada 
nas imediações de águas naturais (açudes, lagoas, lagos, po- 
ços) ou piscinas e há desatenção dos responsáveis pela segu- 
rança da criança.” 

No Brasil, os jovens do gênero masculino são as vítimas 
mais frequentes de óbitos por afogamento. Consideram-se 
como fatores de risco: ter contato frequente com a água, nadar 
e praticar atividades esportivas aquáticas sob o efeito do ál- 
cool. Nadar desacompanhado por outras pessoas também é 
inseguro. Os visitantes, por desconhecerem os perigos das 
aguas locais, também representam um grupo vulnerável ao 
afogamento.” 

Visando a segurança, recomenda-se que, se houver piscina 
na propriedade, deve-se cercá-la em todos os lados; o portão 


deve fechar automaticamente e a fechadura deve ser trancada 
de maneira automática.” Cisternas, poços e reservatórios de 
agua devem dispor de coberturas ou cercas.” 

Crianças precisam de vigilância contínua, atenta, próxima 
e exclusiva, por um adulto responsável, enquanto praticam 
atividades na água ou estão nas proximidades. A pessoa en- 
carregada da vigilância não deve usar telefone, estar sob efeito 
de álcool ou drogas, participar de jogos de carta e tampouco 
dedicar-se a leitura. Além desses cuidados, recomenda-se o 
uso de coletes salva-vidas enquanto as crianças estão na água 
ou nas imediações, mesmo para as que sabem nadar. Deve ha- 
ver condições para ressuscitação cardiopulmonar imediata em 
casos de acidentes na agua.” 


Equipamentos de uso rural 
As crianças não estão aptas a utilizar instrumentos, equipa- 
mentos e máquinas agrícolas, pelo risco de lesões graves. 
Tratores e demais veículos agrícolas podem causar traumas 
graves, inclusive mortes, sobretudo por atropelamento e que- 
da. Antes de ligar qualquer equipamento agrícola, inclusive 
tratores, recomenda-se verificar se há crianças por perto; se 
houver, devem ser afastadas da área de trabalho. Crianças nun- 
ca devem ficar por perto ou em cima desses veículos, em fun- 
cionamento ou mesmo desligados. Quando esses equipamen- 
tos não estiverem em uso, a chave deve ser retirada da ignição. 
Antes de delegar ao adolescente a atribuição para trabalhar 
com instrumentos agrícolas, é preciso avaliar cuidadosamente 
se o jovem possui idade e condições necessárias para realizar a 
tarefa, devendo ainda usar EPI, receber orientação, acompa- 
nhamento e supervisão constantes. 


Intoxicação por produtos químicos e plantas 
Pesticidas 

Fungicidas, herbicidas, inseticidas e rodenticidas são frequen- 
temente utilizados no ambiente rural, e o contato com essas 
substâncias pode resultar em agravos agudos à saúde e tam- 
bém consequências no longo prazo. As crianças pequenas são 
particularmente sensíveis a seus inúmeros efeitos tóxicos, ha- 
vendo inclusive ligação entre o contato delas com alguns tipos 
de pesticidas e o aparecimento de neoplasias, prejuízo do de- 
senvolvimento cognitivo e alterações comportamentais." 

Cabe aos pediatras reconhecer o quadro clínico das intoxi- 
cações agudas causadas pelos principais pesticidas, assim 
como as implicações do contato repetido e as formas de expo- 
sição a esses produtos. Recomenda-se, também, que inda- 
guem os pais sobre a aplicação desses produtos, tanto em casa 
como nas imediações, para que possam transmitir orientações 
preventivas.” 

Atitudes prevencionistas ligadas ao uso dos agrotóxicos de- 
vem abranger uma série de cuidados imprescindíveis, visando 
a evitar agravos a saúde das pessoas que têm contato profis- 
sional com esses produtos químicos e também das crianças, 
adolescentes e adultos que residem e/ou visitem o meio rural. 
Os cuidados iniciam com a seleção dos produtos a serem ad- 
quiridos e devem se estender a todos os momentos de exposi- 
ção aos agrotóxicos. O transporte e a armazenagem devem se- 


guir as normas estabelecidas. O manuseio deve ser feito por 
pessoas adultas de até 60 anos, que tenham recebido treina- 
mento. De acordo com a legislação, é obrigatório que o traba- 
lhador utilize EPI. Precauções devem ser tomadas enquanto 
se prepara a calda do agrotóxico, ocasião em que o trabalhador 
tem contato com o produto na apresentação concentrada. As 
embalagens vazias devem ser descartadas conforme as nor- 
mas. Os cuidados devem continuar no momento da aplicação, 
estendendo-se a lavagem dos EPI contaminados durante o 
trabalho. Visando a minimizar os riscos, as vestimentas de- 
vem ser lavadas e guardadas em local apropriado, separada- 
mente de outras roupas pessoais. É necessário obter infor- 
mações seguras e detalhadas sobre o manejo correto dos 
agrotóxicos antes de adquiri-los e utilizá-los. 

Recomenda-se jamais guardar os pesticidas na residência. 
Devem ser armazenados longe da moradia, em local adequado, 
trancado com chave e inacessível as crianças. Antes de manu- 
sea-los, é necessário ler com atenção as orientações contidas 
nas embalagens e nas bulas, seguir as recomendações sobre o 
manejo correto dos produtos, inclusive a utilização de EPI. 

Crianças e adolescentes não podem ter contato com produ- 
tos tóxicos e devem ser mantidos a distância durante e logo 
após a aplicação dos pesticidas. 


Plantas tóxicas 
Quanto as plantas, entre as quais se ressaltam bico-de-papagaio, 
comigo-ninguém-pode, copo-de-leite, coroa-de-cristo, espirra- 
deira, mamona, mandioca-brava, tinhorão e trombeteira, é re- 
comendável retirá-las da casa e das imediações. 

Deve-se ensinar às crianças a reconhecer essas plantas, 
orientando-as sobre o perigo que representam, não devendo 
brincar com elas e não colocá-las na boca. 


Animais 
Cavalos 
Os acidentes que ocorrem durante as atividades equestres po- 
dem ser graves, deixando sequelas permanentes ou mesmo le- 
var ao óbito, mas, em geral, podem ser prevenidos.” Conside- 
ra-se que não há como prever todas as situações de risco 
passíveis de surgir ao se andar a cavalo. A maioria dos aci- 
dentes decorre de queda e também por coice, mordedura e pi- 
soteamento. Dessa forma, os cuidados não devem se restringir 
apenas ao tempo em que a pessoa está montada, mas também 
durante o tempo em que está próxima ao animal.!º 

Em virtude dos diversos mecanismos envolvidos nos aci- 
dentes e visando a otimizar a segurança, os recursos preventi- 
vos devem ser multimodais. Destaca-se a necessidade de se 
usar capacete, o que reduz a gravidade dos traumas crania- 
nos.” 


Gado 


Os traumas causados pelo gado podem ocorrer por chifrada, 
coice, pisoteio ou quando o animal derruba a pessoa. As crian- 
ças correm risco especialmente ao permanecerem próximas a 
bois, vacas ou bezerros; e os adolescentes, durante o trabalho 
com o gado, enquanto aplicam medicamentos, oferecem ali- 
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mentos, tiram leite ou reúnem as reses. Vaca com bezerro 
novo e touro, em geral, são os mais perigosos. 

As crianças não devem ficar por perto enquanto os adultos 
trabalham com esses animais e, em pastos ou em outros locais 
onde há gado, devem estar continuamente acompanhadas por 
um adulto responsável. Quanto aos adolescentes, deve-se ava- 
liar se têm idade, preparo e experiência para desempenhar, de 
forma segura, o trabalho com animais, necessitando de super- 
visão de um adulto. 


Cães 

As mortes causadas por ataques de cães acontecem especial- 
mente entre crianças da faixa etária até 4 anos.º O estudo de 
Schalamon et al.,º abrangendo crianças e adolescentes de até 
16 anos, mostrou que as mordeduras são mais frequentes em 
crianças de 1 ano de idade e, em 73% dos ataques, as vítimas 
tinham menos de 10 anos. Dos cães agressores, a maioria per- 
tencia a família ou aos amigos. Os das raças pastor alemão e 
Dobermann foram considerados agressivos (a raça pitbull não 
foi citada nesse estudo). Os autores observaram, ainda, que le- 
soes no pescoço e na cabeça, incluindo a face, acontecem 
principalmente em crianças pequenas,” que não devem per- 
manecer próximas dos cães. 


Animais peçonhentos 

A publicação Manual de Diagnóstico e Tratamento de Aciden- 
tes por Animais Peconhentos, do Ministério da Saúde,” foi 
utilizada de maneira modificada para os textos referentes a 
acidentes ofídicos e acidentes por picada de escorpião. 


Acidentes ofidicos 

As picadas por cobras, habitualmente graves, acometem prin- 
cipalmente pés e pernas, seguidos por mãos e antebraços. No 
Brasil, predominam os acidentes pelo gênero Bothrops.”° 

Considerando as localizações anatômicas mais frequentes 
dos acidentes ofídicos (pés e pernas), a principal medida pre- 
ventiva, capaz de evitar aproximadamente 80% das picadas, é 
o uso de botas de cano alto ou botinas com perneira de cou- 
ro.” 

Para a prevenção dos acidentes nas mãos e antebraços, re- 
comendam-se luvas de couro para lidar com folhas secas, le- 
nha, lixo acumulado e palha. Não se deve introduzir as mãos 
em locais cujo interior não se veja claramente.” 

Outras medidas preventivas são: cuidar da área em volta da 
casa, mantendo-a sempre limpa, inclusive o paiol; ter atenção 
aos montes de lenha e locais onde se colheram cana, feijao e 
milho. O abrigo de cobras é geralmente um local escuro, quen- 
te e úmido, devendo-se ter cautela com esses lugares. Cuidado 
especial deve ser dado ao combate aos ratos, cuja presença si- 
naliza a existência de cobra.” 


Acidentes por picada de escorpião 

As crianças, quando picadas por escorpião, principalmente os 
da espécie Tityus serrulatus, podem apresentar manifestações 
clínicas graves. Na maioria dos casos, as picadas acontecem nos 
membros superiores e atingem, sobretudo, mãos e antebracos.”° 
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Os cuidados preventivos a serem tomados em volta da resi- 
dência incluem manter a área sempre limpa, sem entulho, fo- 
lhas secas, lixo, madeira, pedras, telhas e tijolos, devendo a 
grama ser aparada frequentemente. Recomenda-se também o 
uso de luvas e calçados apropriados para a prática de determi- 


nadas atividades rurais.” 


Quanto as plantas, recomenda-se não cultivar vegetação 
densa nas proximidades da casa, evitando-se, entre outras, 
bananeiras e trepadeiras. O lixo não deve ser depositado pró- 
ximo da casa, pois atrai baratas e moscas, alimentos para os 
escorpiões. Para combater os escorpiões, deve-se manter gali- 
nhas e gansos no terreiro. Lagartos, quatis e aves de hábitos 
noturnos, como coruja e joao-bobo, concorrem para o comba- 


te aos escorpiões.” 


Entre as recomendações para dentro de casa, citam-se: ta- 
par buracos do assoalho, das paredes e de outros locais por 
onde os escorpiões possam entrar; colocar telas nas janelas e 
em ralos das pias e dos tanques e, ao entardecer, vedar as so- 


leiras das portas e das janelas.” 


Nos quartos, deve-se evitar pendurar roupas em contato 
com paredes; berços e camas não devem ser colocados encos- 
tados na parede; cobertores, lençóis e mosquiteiros não de- 
vem esbarrar no chão; deve-se sacudir e observar cuidadosa- 
mente a roupa e o calçado antes de usá-los, pois há perigo de 


aranhas e escorpiões se esconderem neles.” 


Prevenção 


No campo, a segurança das crianças e dos adolescentes deve 
ser tratada com atenção pelos responsáveis pela saúde da co- 


letividade rural. 


Os pais devem ter acesso a educação preventiva e dispor de 
condições para oferecer à criança supervisão necessária a fim 
de que haja oportunidade de viver de forma segura no ambien- 
te rural, desfrutando as inúmeras oportunidades para o cresci- 


mento e desenvolvimento saudáveis. 


Ao jovem, desde que tenha idade, crescimento, desenvolvi- 
mento e habilidade para exercer atividades laborais, devem ser 
oferecidas condições adequadas de trabalho, com supervisão de 


adulto responsável, que o oriente em relação a segurança. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer que, no meio rural, há risco de ocorrência 
de acidentes graves, que podem resultar em sequelas 
permanentes e mortes. 

Reforçar aos pais que a criança precisa de supervisão 
feita por um adulto responsável e estar em ambiente 
seguro para as brincadeiras. 

Considerar que, para o jovem, além de supervisão, há 
necessidade de avaliar se ele tem idade, 
desenvolvimento, treinamento e habilidade para 
exercer determinadas atividades, laborais ou 
recreativas, com segurança. 

Lembrar que a exposição a águas naturais e piscinas 
leva a risco de afogamento. 

Lembrar que a exposição a pesticidas traz inúmeros 
riscos à saúde de crianças e adolescentes. 
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Definições 

Define-se como violência contra a criança ou o adolescente 
toda ação ou omissão, conscientemente aplicada ou não, que 
venha a lhe provocar dor, seja ela física ou emocional. 

Quando essa violência é exercida por parte de adulto ou ado- 
lescente mais velho, na qualidade de responsável, permanente 
ou temporário, ou que mantenha com a vítima um laço de pa- 
rentesco, dependência, coabitação ou submissão, classifica-se 
como violência doméstica (ou intrafamiliar) e caracteriza-se o 
crime de maus-tratos (art. 136 do Código Penal Brasileiro).? 

Segundo dados da Secretaria Especial dos Direitos Huma- 
nos da Presidência da República, as denúncias recebidas de 
todo o território brasileiro pelo Disque Denúncia Nacional da 
Secretaria Nacional de Direitos Humanos (Disque 100) apon- 
tam para 4 categorias principais de violência contra crianças e 
adolescentes: física, negligência, psicológica e sexual. 

Violência física é definida como a prática de qualquer ação, 
única ou repetida, com o uso da força contra o outro de forma 
intencional, cometida por um agente agressor adulto ou mais 
velho do que a criança ou adolescente, com o objetivo de ferir, 
lesar ou destruir a vítima, provocando dano físico, deixando 
ou não marcas evidentes. Pode ser aplicada pelo agressor por 
meio do próprio corpo, como sacudidas, socos ou pontapés, 
ou com auxílio de instrumentos dos mais diversos, com o ob- 
jetivo manter ou demonstrar poder do mais forte sobre o mais 
fraco, a qualquer custo, ou ainda, pela imposição a vítima da 
culpa de seus fracassos e frustracoes.* 

Negligência ou omissão do cuidar caracteriza-se por atos 
ou atitudes de omissão para com a criança ou o adolescente, 
de forma crônica, praticados por aqueles que têm o dever de 
cuidar e proteger, como pais, responsáveis ou tutores, com- 
prometendo higiene, nutrição, saúde, educação, proteção e 
afeto, em vários aspectos e níveis de gravidade, sendo o aban- 
dono o grau maximo.’ 

Violência psicológica consiste na submissão da criança ou 
adolescente a ações verbais ou atitudes que visem a humilha- 
cao e desqualificação, tratamento como de minus valia, culpa- 


bilização, indiferença, rejeição, ameaça e outros, que possam 
levar a danos, muitas vezes irreversíveis, a seu desenvolvi- 
mento, tanto na área psíquica quanto moral e social. Pode ser 
imposta também pela interferência negativa do adulto sobre 
as competências intelectuais e sociais da criança, por meio de 
isolamento, terror, abandono, cobrança indevida, discrimina- 
ção, desrespeito e corrupção. 

Violência sexual é definida pelo uso da criança ou do ado- 
lescente para gratificação sexual de adulto ou adolescente 
mais velho, ou seja, em estágio de desenvolvimento psicosse- 
xual mais adiantado que a vítima, de ambos os sexos, incluin- 
do atos ou jogos sexuais hétero ou homossexuais. As práticas 
eróticas e sexuais são impostas as vítimas por violência física, 
ameaças, indução ou sedução e variam desde a erotização pre- 
coce, exibicionismo, toques, manipulação de genitália, mama 
ou anus, clismafilia (excitação sexual provocada pelo uso de 
enemas ou similares), floteirismo (atos de tocar ou esfregar-se 
no corpo do outro em locais públicos, como ônibus ou outros 
meios de transporte), “voyeurismo”, exploração sexual visan- 
do a lucros (prostituição e pornografia), sexo oral até o ato se- 
xual com penetração anal ou vaginal.» 

Pela Lei n. 12.015 de 2009, considera-se estupro de vulne- 
rável qualquer ato sexual envolvendo crianças e adolescentes 
menores de 14 anos (do sexo feminino ou masculino) e qual- 
quer outro que, por alguma razão de incapacidade física ou 
mental, não pode oferecer resistência (art. 217 A, Código Penal 
Brasileiro). Nos seus artigos 213 a 231, estão definidos os ou- 
tros crimes sexuais que envolvem infância e adolescência. 

Outras formas são atualmente reconhecidas como violência, 
que se compõem das anteriores, como a autoagressao, a sindro- 
me de Münchhausen por procuração e a violência química. O 
filicidio pode ser consequência de qualquer uma delas, até mes- 
mo pela indução ao suicídio, por violência psíquica extrema. 

Autoagressao é a busca, de forma constante, objetiva, in- 
consequente e progressiva, de situações que impliquem risco, 
pela execução das atividades rotineiras de maneira frequente- 
mente perigosa ou pela procura direta de formas de lesar a si 
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mesmo, como as lesões factícias, transtornos alimentares, 
abuso de substâncias, fracasso acadêmico e outras, até o seu 
grau máximo, o suicídio. 

Sindrome de Miúnchhausen por procuração é definida 
como forma de violência na qual a criança ou o adolescente 
são levados para cuidados médicos de forma insistente e em 
frequência acima do esperado, com queixas vagas, não consis- 
tentes ou não compatíveis com patologias conhecidas, de sin- 
tomas e sinais inventados, simulados ou provocados por seus 
responsáveis ou cuidadores. Essa prática impõe abusos físicos 
e psíquicos gravíssimos a vítima, como a submissão da vítima 
a exames complementares invasivos, uso de medicamentos 
desnecessários, internamentos hospitalares frequentes e in- 
conclusivos, além do dano direto tanto pela criação desses 
sintomas como pela ingestão forçada de substâncias tóxicas 
ou medicação.*” Foi descrita em 1977 pelo médico pediatra 
Roy Meadow, que a caracterizou como a produção de doenças 
em crianças por suas mães, de modo que estas se beneficia- 
riam da atenção dispensada por equipes médicas para a “doen- 
ça” de seus filhos.º Esse autor iniciou um alerta aos profissio- 
nais de saúde sobre a existência de responsáveis ou cuidadores, 
com grande frequência a mae, que se valem de falsos sinais e 
sintomas que desafiam o saber médico. 

Violência química é caracterizada pela administração, a 
criança ou ao adolescente, por parte do cuidador, seja ele o 
responsável ou não, de substâncias que vão interferir em suas 
atividades de vida diária e, consequentemente, em seu desen- 
volvimento físico e psíquico, habitualmente de efeito psicoati- 
vo, com o intuito de conter, controlar, inibir, dominar ou sub- 
jugar a vítima. O agressor cria para a criança ou adolescente o 
rótulo da doença ou transtorno mental e a responsabilidade de 
seus próprios atos violentos contra ela. 

O filicídio e o homicídio podem ser consequências de qual- 
quer forma de violência, até mesmo pela indução ao suicídio, 
como consequência de violência psíquica gravíssima. 


Epidemiologia 

As causas externas de morbimortalidade, que englobam as in- 
júrias físicas não intencionais e intencionais, têm provocado 
forte impacto na morbidade e na mortalidade na infância e na 
adolescência.” Respondem por 10% das mortes e cerca de 12% 
da sobrecarga global de doenças, considerando-se os anos per- 
didos de vida saudável.” Segundo dados do Datasus, consti- 
tui-se no grupo predominante de causas de morte a partir de 1 
ano de idade, atingem percentuais superiores a 40% em ado- 
lescentes de 10 a 14 anos e superiores a 70% em adolescentes 
de15a 19 anos." 

Nao existem dados estatísticos fidedignos em nosso pais 
ou no mundo sobre o número total de crianças e adolescentes 
que são vítimas de violências, porque a sua identificação e no- 
tificação, embora obrigatórias, ainda não fazem parte dos pro- 
cedimentos rotineiros dos profissionais da área da saúde, es- 
pecialmente em países em desenvolvimento e na maioria das 
nossas cidades. 

Segundo dados do Sistema de Informação de Agravos de 
Notificação (SINAN) do Ministério da Saude, em 2011 foram 


registrados 39.281 atendimentos a situações de violência na 
faixa de 1a 19 anos de idade. Entre 2003 e 2009, foram recebi- 
das 98.711 denúncias pelo Disque 100 e, em 2013, apenas pelo 
Disque 100, foram 31.895 denúncias de violência sexual con- 
tra crianças e adolescentes.” 

É preciso ressaltar que a violência doméstica é forma comum 
encontrada na infância e na adolescência, sendo os principais 
agressores, na maioria dos casos, seus responsáveis diretos. 


Avaliação clínica e diagnóstica 

Inicialmente, é preciso abolir da prática médica o preceito an- 
tigo de que os pais e a família sempre seriam os melhores a 
cuidar de sua prole e que, na consulta pediátrica, eles sempre 
estariam falando a verdade e procurando o melhor para seus 
filhos. 

O primeiro passo para o diagnóstico sempre deve ser o aco- 
lhimento e a escuta da vítima que, nos casos agudos, se en- 
contra em situação de grande ansiedade e medo. 

Nos casos leves, as sensações de mal-estar, além das causa- 
das pela agressão, surgem também pela surpresa da imposi- 
ção de violência por aqueles que deveriam lhes proporcionar 
segurança e afeto. Somam-se a esses sentimentos negativos a 
imposição da culpa, muitas vezes usada pelos responsáveis 
como forma a justificar seu desequilíbrio e a agressão. 

Nos casos graves, com maior sofrimento físico e emocional 
da vítima a sustentar sua impotência e os responsáveis sem 
interesse no diagnóstico e no tratamento, a avaliação da situa- 
ção de violência pode exigir a participação de equipe interdis- 
ciplinar, com profissionais da área da saúde mental, da assis- 
tência social e da justiça. 

Em todos os casos de violência contra crianças e adolescen- 
tes, e em especial os de violência doméstica, é possível identi- 
ficar uma série de sinais e sintomas, nas vítimas e agressores, 
que permitem o levantamento da suspeita, a notificação, o 
diagnóstico, o tratamento e o desencadeamento de ações de 
proteção para as vítimas. 


Violência física 
Como o comportamento humano caracteriza-se pela ativida- 
de frontal, a parte anterior do corpo, as áreas de extensão e as 
extremidades como fronte, queixo, cotovelos, palma das mãos, 
parte anterior de coxas e pernas são as mais frequentemente 
atingidas em quedas ou outras injúrias não intencionais. 

Frente a uma história duvidosa sobre o mecanismo do trau- 
ma ou lesão que não corresponda ao “acidente” relatado, ou 
ainda que não se justifique pela atividade natural da criança, a 
hipótese de intencionalidade deve ser levantada. 

De maneira geral, deve-se levantar suspeita de violência fi- 
sica sempre que forem encontrados alguns indicadores,“ des- 
critos na Tabela 1. 


Sinais específicos!* 

Pele 

É o local do corpo mais atingido, com arranhões, lacerações, 
equimoses, hematomas e queimaduras em variados níveis de 
gravidade e com características diferentes das causadas por 
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Tabela 1 Sinais gerais de violência física Tabela 2 Características específicas de fraturas no 


História ou exame físico demonstrando sinais de grande trauma intencional 


















































frequência de traumas o Múltiplas, bilaterais ou em diferentes estágios de consolidação 
Inexplicável atraso entre o “acidente” e a procura de tratamento Não compatíveis com o desenvolvimento motor 
médico | 























ans : De arcos costais abaixo de 2 anos ou de arcos costais 
Descrições sobre o trauma discordantes entre genitores ou posteriores 


cuidadores e a vítima 
































— | - - De crânio: múltiplas, complexas, bilaterais, que cruzam a linha 
Localização, número e/ou intensidade de lesões que não média ou em bola de pingue-pongue 


correspondem ao relatado 





































































































- E = — Espiralares 
Lesões que não são compatíveis com a idade ou com o — 
desenvolvimento psicomotor da criança Metafisárias por arrancamento (em alça de balde) 
Lesões bilaterais ou em várias partes do corpo Diafisárias espiroides de ossos longos 
Lesões que envolvem partes geralmente cobertas do corpo, De apófises espinhosas 
região lateral, pescoço, região interna de membros, mamas, = a R : i 
genitália Do extremo distal da clavícula e da escápula 


























Lesões em estágios diferentes de cicatrização ou cura De vértebras sem história de trauma acidental de alto impacto 

















De mandíbula sem outras lesões que a justifiquem 











injúrias não intencionais. Lesões com formato definido po- 

dem sugerir o tipo do objeto utilizado na agressão, como mão, Sistema nervoso central 

cintos, fivelas, fios ou cordões, mordidas e outros. As lesões intracranianas provocadas por abuso físico são as de 
Queimaduras são relatadas em 10% de crianças submeti- maior gravidade, normalmente associadas com outros tipos 

das a abuso físico. As lesões agudas ou cicatriciais de forma de abuso, sendo as principais causas de morbidade e mortali- 

numular, mais intensas em área central, podem sugerir quei- dade, especialmente em menores de 2 anos de idade. 

maduras por cigarro. As queimaduras com limites bem defi- As sequelas podem ser observadas em cerca de 80% dos 

nidos e grau de comprometimento homogêneo, com a forma que sofreram, quando crianças, agressões envolvendo região 

do objeto (p.ex., ferro de passar roupas) ou por submersão, encefálica, sendo deficiência mental e déficits motores descri- 

encontradas mais frequentemente em nádegas, mãos e pés tos em muitos casos. 

(em luva ou meia) são altamente suspeitas de trauma inten- 


cional. Sindrome do bebé sacudido (“shaken baby ”)!#° 
É uma das formas mais graves de lesão cerebral por violência 
Tecido conjuntivo e ósseo contra crianças, provocada por sacudidas (uma ou mais) vio- 


As lesões de ossos e tecidos moles são as manifestações radio- lentas do corpo da criança, que ocorre mais frequentemente 
lógicas mais comuns de abuso na infância e na adolescência,a até 2 anos de vida. As forças de aceleração e desaceleração, 
segunda em frequência de uma maneira geral. As fraturas es- aliadas as de rotação, fazem a massa encefálica do bebê se mo- 
tão presentes em 36% dos pacientes vítimas de abuso físico, | vimentar bruscamente, com velocidades diferentes entre a par- 
por isso, qualquer fratura deve ser analisada com cuidado, te superior, mais livre, e o tronco encefálico, que se chocam 
pois em 50% dos casos, são fraturas da diáfise dos ossos lon- com a calota craniana, provocando vários tipos de lesões vas- 
gos, semelhantes as que ocorrem no trauma acidental. culares eteciduais, por contusão, rompimento ou cisalhamento. 
Além dos sinais gerais já relatados, especialmente quanto Como consequências imediatas, podem ser encontradas mi- 
ao mecanismo do trauma e a capacidade psicomotora da cro e macro-hemorragias, contusões, rompimento de fibras ner- 
criança, deve-se considerar, na análise de entorses, luxaçõese vosas, edema de sistema nervoso central e hemorragia retiniana, 
fraturas, que os ossos longos como fêmur, tíbia, antebraço e sem que haja, necessariamente, fratura da calota craniana. 


úmero requerem uma força bastante considerável para sofre- Os sintomas podem ser alterações do nível de consciência, 
rem fraturas, que dificilmente ocorrem em quedas de pequena irritabilidade ou sonolência, convulsões, déficits motores, 
altura ou em crianças menores de 5 anos. problemas respiratórios, hipoventilação, coma e, em muitos 


O tempo para procura de atendimento é outro dado impor- casos, morte. Ocorrem também, em até 50% dos casos, fratu- 
tante, pois as fraturas doem mais intensamente na sequência ras dos arcos costais posteriores." 
do trauma e melhoram com o passar dos dias. Atraso em dias 
para a busca de atendimento deve ser atentamente investiga- Lesões abdominais 
do e considerado, no mínimo, como negligência grave. Sao frequentes em crianças maiores que deambulam e adoles- 
É importante precisar a época da fratura pela radiografia centes, provocadas por agressão com as mãos (socos) ou com 
para verificar se existe incompatibilidade entre a história e o os pés, sendo os órgãos intra-abdominais colocados em 4º lu- 
trauma. As fraturas específicas de traumas intencionais en- gar em frequência de lesões intencionais. Esse tipo de trauma 
contram-se na Tabela 2. Deve-se lembrar que o calo ósseo ou pode desencadear hemorragias em fígado, baço e pancreas, 
reação periosteal começa a ser visível somente após 7a l0 dias hematomas em paredes do intestino, como duodeno e jejuno, 
e, nessa fase, também ha regressão do quadro doloroso." levando a síndromes obstrutivas de difícil diagnóstico. 
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Lesões oculares 

São comuns em espancamentos e podem provocar hemorra- 
gias de corpo vitreo, de camara anterior, de retina e luxação de 
cristalino, com graves consequências. O encontro de lesões bi- 
laterais em região de órbitas, isoladas, sem comprometimento 
de nariz ou outra área da face é altamente sugestivo de maus 
tratos. 


Envenenamentos e intoxicações 

São situações de extrema gravidade na infância e na adoles- 
cência, e a sintomatologia depende da substância administra- 
da. Quando utilizadas drogas psicoativas ou substâncias tóxi- 
cas ou venenosas, tem-se habitualmente quadro neurológico 
exuberante, como crises convulsivas, alterações de consciên- 
cia, distúrbios de equilíbrio ou motores, de início súbito e ori- 
gem dita como desconhecida, sem sinais infecciosos que pos- 
sam justifica-los. Os sintomas digestórios também sao 
frequentes, como náuseas e vômitos intensos, cujo material 
poderá conter o produto utilizado. Ainda, é preciso maior ava- 
liação dos quadros trazidos com queixa de ingestão pela crian- 
ça, dita como acidental, de produtos químicos, inseticidas, 
pesticidas e outros, mas com ingestão de grandes quantidades, 
muitas vezes ainda com longo período até a busca de atendi- 
mento. Também a pouca ou nenhuma demonstração de inte- 
resse dos responsáveis em identificar o produto ingerido pela 
criança ou adolescente deve levar a maiores investigações da 
possibilidade de violência.” 


Avaliação radioldgica’*>'2 

Frente à suspeita de maus-tratos, a investigação radiológica 
completa de esqueleto é obrigatória até os 2 anos de idade, vi- 
sando a detecção de fraturas antigas e associadas; acima dessa 
faixa etária, desde que a criança consiga informar sobre trau- 
mas anteriores, as radiografias podem ser seletivas. 

As indicações de exames laboratoriais, pesquisa toxicológi- 
ca, exames de imagem como ultrassonografia, tomografia 
computadorizada (TC) e ressonância magnética (RM) devem 
ser direcionadas pela suspeita e quadro clínico. 


Negligência ou omissão do cuidar 

É possível identificar duas apresentações da negligência ou 
omissão do cuidar.” A primeira é classificada como sociocultu- 
ral e acontece em situações de miséria, por ausência de condi- 
ções sociais mínimas de sobrevivência e/ou ignorância dos 
cuidados necessários para o bem-estar e bem evoluir da crian- 
ça e do adolescente. Representa o fracasso dos mecanismos 
sociais, em que o foco de atenção familiar restringe-se apenas 
a sobrevivência. A segunda, nominada como negligência in- 
tencional, acontece em todos os níveis socioculturais e está li- 
gada a desvinculação entre pais e filhos. Apresenta-se muitas 
vezes de forma isolada, dirigida a um dos membros da prole, o 
nao aceito ou sem lugar, ou a todos os dependentes. 

O não atendimento das necessidades básicas da criança, 
com variados níveis de gravidade, é a forma mais frequente de 
violência por omissão, com prejuízos de higiene, nutrição, 
saúde, educação, estimulo ao desenvolvimento, a orientação 


moral, a proteção e a afetividade. Na Tabela 3, encontram-se 
as formas de negligência. 


Violência psicológica 

Difícil de ser conceituada e valorizada, tem sido muito pouco 
diagnosticada pelo meio médico. Nas formas mais leves, pode 
resultar do despreparo dos pais para a responsabilidade com 
os filhos, ou mesmo daqueles que reproduzem, sem nenhum 
filtro, o que sofreram em suas infâncias. Na maioria, são atos 
aceitos pela sociedade em geral, que não avalia as suas conse- 
quências para um ser em peculiar estado de desenvolvimento. 
O agressor vale-se de ameaças, humilhações, exigências ou 
responsabilização acima das possíveis para a faixa etária e de- 
senvolvimento, indiferença ou ainda de desrespeito, muitas 
vezes sob a falsa premissa de ser a forma aprendida e adequa- 
da de educar.” 

Como sinais desse sofrimento psíquico, podem aparecer 
distúrbios de sono e de comportamento, representados pelo 
choro frequente e imotivado, apatia ou irritabilidade frequen- 
te já nas primeiras semanas de vida. 

A tristeza constante, o desinteresse pelas atividades pró- 
prias da idade ou por sua aparência e bem-estar são manifes- 
tações frequentes, bem como a busca do isolamento e as difi- 
culdades de socialização. 

Os sinais regressivos, como a enurese e encoprese, e os dis- 
túrbios alimentares, como anorexia, bulimia e obesidade, po- 
dem representar formas de autoagressao, adotadas pelas viti- 
mas de violência, especialmente intrafamiliar, como castigo 
pelo sentimento de culpa que lhes é imposto pelo agressor. Na 
sequência, ocorrem o atraso de desenvolvimento psicomotor 
e afetivo e os distúrbios de aprendizagem que podem culminar 
com o fracasso escolar. 

O histórico de fugas deve sempre ser motivo de investiga- 
cao, bem como o relato ou a constatação de “acidentes” de re- 
petição. 

Na violência crônica ou grave, os transtornos de comporta- 
mento e humor são sequelas comuns, além do comportamen- 
to hiperativo, deslocamentos de atenção, manias, transtorno 
obsessivo-compulsivo, psicoses e suicidio.** 


Violência sexual 
Toda violência sexual constitui-se em crime pelo Código Penal 
Brasileiro, e medidas de notificação e denúncia são necessá- 
rias no atendimento a uma criança ou adolescente em situação 
de risco para violência sexual, como a comunicação imediata 
ao Conselho Tutelar e também aos órgãos de segurança (dele- 
gacia) e Justiça (Vara de Crimes ou da Infância e Juventude, 
ou ainda ao Ministério Público), para que sejam desencadea- 
das medidas efetivas de proteção a vítima e apuração do crime. 
É possível identificar 4 apresentações mais frequentes, e 
essa diferenciação é fundamental para a escolha dos tratamen- 
tos, encaminhamentos necessários, bem como das denúncias 
e desencadeamento das medidas legais cabíveis, incluindo as 
de proteção, de acordo com a queixa principal como segue: 
1. Submissão a ato de violência sexual aguda, em situação de es- 
tresse pós-traumático grave, com necessidade emergencial de 
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Tabela 3 Formas de negligência 


Negligência física 


Negligência educacional 


Negligência emocional 



























































Doenças parasitárias ou infecciosas frequentes 
aprendizado 


Falta de acompanhamento e estímulo ao 


Desatenção às necessidades de afeto, 
amor e proteção 










































































Irregularidade no acompanhamento às normas 
de prevenção, como calendário vacinal 


Permissão ou estímulo ao absenteísmo 
escolar ou omissão frente a ele 


Violência doméstica contra outros 
membros da familia 

































































Descaso com as doenças, como demora 
inexplicável na procura de recursos médicos, 

tratamentos inadequados, não seguimento de 
recomendações e acompanhamento irregular 
de portador de patologia crônica 


idade oportuna 



































Lesões de pele ou dermatite de fraldas de 
repetição, com evidências de ausência de 
tratamento 





Cáries dentárias frequentes mesmo depois de 
orientação e/ou sem busca de tratamento 









































Déficits de crescimento e desenvolvimento sem 
problema de saúde que os justifique 





Desnutrição sem doença básica aparente 

















Descuido na guarda, no preparo ou na oferta 
dos alimentos 



































Obesidade por descuido ou imposição 
nutricional 





Descuido com a higiene 








Falta de proteção contra acidentes e violência 
praticada por outros 






































Falta de proteção contra intempéries climáticas 












































Uso de vestimentas muito inferiores ou 
contrastantes com o padrão apresentado pelos 
pais ou oferecido aos outros irmãos 








avaliação diagnóstica dos danos físicos e psíquicos, bem 
como das medidas legais de denúncia e apuração do crime. 

2. Queixa de violência sexual crônica ou de diagnóstico tardio, 
habitualmente por pessoa da família ou de sua convivência, 
com a solicitação de avaliação e orientações. As necessidades 
de avaliações das repercussões físicas e mentais do abuso são 
as mesmas, devendo-se levar em conta o dano psíquico po- 
tencializado pela relação de confiança e, muitas vezes, de afe- 
to da vitima com o agressor. Também o risco da continuidade 
do abuso deve ser apurado, como nos casos de agressor fami- 
liar ou convivente, para o desencadeamento de medidas ime- 
diatas de denúncia da queixa e de proteção da vítima. 

3. Queixas variadas e não especificas, de patologias ligadas ao esta- 
do emocional da criança ou adolescente, ou por sintomas psi- 
cossomáticos, comportamentais ou que se enquadram nos si- 
nais de alerta de violência psíquica, sendo o diagnóstico de 
abuso sexual, seja extrafamiliar, intrafamiliar ou por exploração 
sexual, levantado pelo profissional assistente. Deve-se notificar 
a suspeita para as autoridades legais e seguir as medidas de ava- 
liação diagnóstica, preferencialmente por equipe interdisciplinar. 
Caso seja confirmado o abuso sexual na sequência de seu atendi- 
mento, todas as medidas de tratamento físico e psíquico devem 
ser tomadas, bem como as de denúncia e de proteção legal. 


Não matrícula da criança na escola na 


Permissão, estímulo ou omissão frente ao 
uso do álcool ou outras drogas 


Indução ao sedentarismo ou à inatividade 


Impedimentos à socialização e/ou ao 
lazer 

















Criança ou adolescente deixado sob 
guarda ou cuidados de terceiros, sem 
acompanhamento dos responsáveis ou 
supervisão 





Recusa ou expulsão de moradia, 
abrangendo a não procura de menor 
foragido e recusa em acolhê-lo no seu 
retorno 





Rejeição 











Abandono 


4. Falsa denúncia de violência sexual, trazida por um dos res- 


ponsáveis ou cuidadores contra outro identificado, muito fre- 
quente em processos de separação conjugal, como forma gra- 
ve de alienação parental. Nesse caso, a manutenção da queixa 
de violência sexual não existente acaba por se transformar em 
uma violência sexual secundária, cometida pelo denunciante, 
consequente as falsas memórias implantadas na criança ou 
por ela mantidas, em um processo de erotização e de invasão 
a sua sexualidade, como também por todas as medidas inves- 
tigatórias que se seguirão à denúncia. 


Sindrome de Miinchhausen por procuração ou 
transferência 

Deve ser reconhecida como forma complexa de violência con- 
tra crianças e adolescentes, com a associação da violência fisi- 
ca e psíquica com a negligência, para qual o médico, em espe- 
cial o pediatra, deve estar muito atento para não ser utilizado 
como instrumento do agressor, ao aceitar as suas demandas 
de avaliações, investigações laboratoriais e tratamentos, mui- 
tas vezes excessivos, sem maiores análises da coerência das 
queixas trazidas por ele, comparadas a escuta, sinais e sinto- 
mas da criança. 

As característica gerais! encontram-se na Tabela 4. 
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Tabela 4 Características gerais da síndrome de Múnchhausen por procuração 


Gerais 


Do agressor 


Da vítima 












































Queixas constantes de sinais e sintomas 
de doenças, de várias localizações, não 
compatíveis com patologias habituais, ou 
sem resposta aos tratamentos 


Busca de atendimento médico frequente, 
por queixa de sintomas fixos e sem resposta 
aos tratamentos convencionais, ou com 
sintomas variados e procura de consultas 
em especialistas de diversas áreas, sem 
obtenção de melhora 


Da parte da criança, há uma colagem 
no discurso do agressor, muitas vezes 
repetindo com as mesmas palavras a 
queixa de ter sintomas dos quais não 
sabe nem o significado 

















Investigações laboratoriais negativas para a 
doença indicada 


Demonstração, por parte do agressor, de 
certo orgulho ou satisfação em contar, em 
detalhes e com uso de termos médicos, os 
sintomas e o sofrimento causado na criança, 
sem sinais de emoção como pena ou revolta 


Possibilidade de reprodução dos sinais 

e sintomas, pelo convencimento do 
agressor ou por assumir o papel desejado 
por ele como preço do amor 

















Não concordância entre os achados dos 
exames físico e laboratoriais e as queixas do 
responsável cuidador 


Violência química 


Trata-se de violência contemporânea, potencializada pela in- 
dicação e uso abusivo de substâncias psicoativas prescritas 
pelos profissionais da saúde para crianças e adolescentes. 


Uso da linguagem médica, mesmo 

em pessoas de baixa escolaridade, 
demonstrando um saber além do 

esperado para sua cultura e profissão, com 
necessidade de mostrar conhecimento para 


questionar o médico e sua equipe 


Forte ligação ou dependência absoluta 
com o agressor 




















Uso de meios e manobras de sedução 

da equipe médica, seja com elogios ou 
presentes, procurando um reconhecimento 
constante de sua atuação como cuidador 
de uma dedicação exclusiva e abnegação 


absoluta 














Em agressores de maior cultura, a busca 
de informações da medicina de maneira 
obsessiva, para tentar manter o domínio da 
equipe e direcionamento da violência a ser 
imposta à vítima 

















Solicitação de exames e procedimentos 
invasivos de forma constante e progressiva, 
sem demonstrar preocupação com o 


sofrimento da criança 














Insatisfação constante pelos diagnósticos e 
tratamentos propostos, ou ainda críticas e 
humilhações à equipe, especialmente aos 
mais simples na hierarquia do atendimento, 
como enfermagem, estudantes ou 
residentes médicos e, para qualquer um, 


quando algum questionamento é feito sobre 
as incoerências percebidas 











Limitação de várias atividades sociais e de 
lazer para a criança ou adolescente, com a 


desculpa de protegê-los do agravamento ou 


o surgimento de nova “doença” 











Comportamento conformado ou até 
mesmo apatico da criança frente as 
investigações e limitações impostas, 
assumindo o papel de doente difícil, 
quando não incurável e em constante 
risco de morte 


sadas e superficiais de profissionais de saúde das queixas que 


não vêm da criança, mas, sim, de seus responsáveis, cuidado- 
res ou mesmo educadores, sem a preocupação com os efeitos 
deletérios ao desenvolvimento físico, psíquico e social. 


Pode se apresentar sob 2 formas: 

Primaria: o uso de psicofarmacos é buscado pelo responsável 
ou cuidador, por meio de queixas por exacerbação das atitu- 
des normais da infância, ou fabulação de sinais e sintomas ou 
ainda a criação destes para justificar a obtenção da medicação 
psicoativa, criando um laço com o profissional de saúde que 
nao consegue enxergar o engodo.** Utiliza as ações do psico- 
fármaco em sistema nervoso central como forma de controle, 
submissão ou contenção, seja para anular a presença da crian- 
ça, aumentando os períodos de sono, ou inibir as reações e ati- 
tudes próprias da infância, a encobrir suas falhas e faltas em 
relação ao amar e cuidar. Muitas vezes, é desencadeada por 
intolerância do adulto as atitudes e reações próprias da infan- 
cia e adolescência. Tem sido facilitada pelas avaliações apres- 


. Secundária: caracteriza-se pela administração de medicação 


psicoativa a crianças e adolescentes pelos pais ou responsa- 
veis, por meio da obtenção da sua indicação pelo profissional 
de saúde, por queixas de sintomas inexistentes, distorcidos 
ou consequentes a outras formas de violência que lhes são 
impostas. Dá-se pelo uso das substâncias psicoativas como 
instrumento perverso de maltrato, como amarras químicas a 
atuarem como forma de contenção, submissão, anulação e 
inibição do desenvolvimento da vítima, como também de 
mascarar ou encobrir os sintomas das outras violências prati- 
cadas. É potencializada pela indicação médica dos psicofár- 
macos por profissionais, que não percebem, nos sinais e sin- 
tomas da criança, as marcas das outras violências que lhes 
Sao impostas.*” 
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A indicação da necessidade do psicofarmaco pelo médico 
“desculpabiliza” o fracasso do mundo adulto em suas funções 
materna e paterna. É um tipo de violência que necessita da 
participação direta do profissional da saúde, que acaba por 
oferecer ao responsável uma forma “lícita” para suas agressões, 
como também a culpabilização da vítima. 


Atendimento!*:>?!º 
É fundamental que todo pediatra esteja apto para identificar a 
suspeita e assegurar o diagnóstico correto, o tratamento e os 
meios de proteção adequados para toda criança e adolescente 
em situação de risco para violência. Dependendo do tipo e da 
extensão das lesões e da avaliação geral de cada caso, devem 
ser definidos os níveis de gravidade, as necessidades e os flu- 
xos de atendimento. 

Deve-se sempre acolher e escutar a vítima que, nos casos 
agudos, se encontra em situação de grande ansiedade e medo. 

Os agressores, ou a família conivente, por medo de serem 
incriminados ou de sofrer alguma restrição legal pelos seus 
atos, podem assumir atitudes agressivas com os profissionais 
que estão atendendo a criança, por meio de ameaças, tentati- 
vas de imposições de alta ou impedimentos aos tratamentos e 
encaminhamentos indicados. Essas atitudes só reforçam a 
suspeita de violência e não devem intimidar o pediatra, nem 
qualquer outro profissional que se disponha a prestar assis- 
tência a vítima. 


Notificação 

A notificação do diagnóstico ou suspeita de violência ainda 
não está estabelecida em todos os municípios brasileiros, em- 
bora seja obrigatória desde 1990, pela Lei n. 8.069, do Estatu- 
to da Criança e do Adolescente.” É compulsória pelo decreto n. 
104/201] do Ministério da Saude, * embora esse tema e seus 
critérios diagnósticos não estejam incluídos na grade curricu- 
lar da graduação médica, tampouco na pós-graduação em nos- 
so país. 

É preciso ressaltar que todo ato sexual com adolescente ou 
criança menor de 14 anos é considerado crime de estupro pelo 
Código Penal Brasileiro, e outras medidas de notificação e de- 
núncia serão necessárias no atendimento a uma criança ou 
adolescente em situação de risco para violência sexual, como 
a comunicação ao Conselho Tutelar e também aos órgãos de 
segurança (delegacia) e Justiça (Vara de Crimes ou da Infância 
e Adolescência ou ainda ao Ministério Público), para que me- 
didas efetivas de proteção a vítima e apuração do crime sejam 
efetuadas. 

Para todas as apresentações da violência, ou a suspeita, 
existem, no mínimo, 2 notificações a fazer: 

1. Conselho Tutelar, para o desencadeamento de medidas pro- 
tetoras à suposta vítima de violência. 
2. Sistema de Informação de Agravos de Notificação (Sinan). 


A notificação ao Sinan tem como finalidade manter um banco 
de dados nacional para estabelecer o perfil epidemiológico da 
violência, possibilitar o planejamento dos serviços que pres- 
tam assistência as vítimas (da emergência ao acompanha- 


mento ambulatorial), obter dados para subsidiar intervenções 
intersetoriais voltadas a prevenção e ao combate a violência e 
divulgar estatísticas e dados para sensibilizar o Estado e a so- 
ciedade. 

O ato de notificar desencadeia processos que visam a inter- 
romper as atitudes e os comportamentos violentos dentro da 
família ou por parte de qualquer agressor. Vale ressaltar que a 
notificação não tem poder de denúncia policial, mas tem a fi- 
nalidade de chamar o Poder Público à sua responsabilidade. É 
um dever legal, mesmo que só de caso suspeito, e deve visar 
principalmente ao benefício e a segurança do paciente. 


Prognóstico 

A violência doméstica deve ser considerada como a fonte de 
todas as formas de violência, pois, dependendo da idade, in- 
tensidade e tempo de duração, pode desestruturar a formação 
da personalidade da criança, desencadear danos ao seu desen- 
volvimento físico, moral, intelectual ou psicossocial, determi- 
nando falhas ou a destruição dos valores mínimos necessários 
para convivência consigo mesmo e com o outro. 

No entanto, o ser humano em desenvolvimento apresenta 
uma grande capacidade de superar as violências sofridas, des- 
de que seja afastado de novas agressões, retirado do lugar da 
culpa pela violência que lhe foi imposta e tratado física e psi- 
quicamente, para que possa entender o que lhe aconteceu e 
ter capacidade para escolher novos e bons caminhos. Outros 
modelos de relacionamento com respeito e dignidade preci- 
sam ser-lhe apresentados, bem como uma nova forma de con- 
viver consigo mesmo e com o outro. 

Embora existam apenas estudos epidemiológicos locais ou 
parciais, os dados indicam que os pediatras e profissionais da 
área da saúde de todos os níveis de atendimento, desde os que 
trabalham em serviços de emergência como em hospitais ge- 
rais, ambulatórios ou consultórios particulares, devem estar 
preparados para identificar e tratar a violência na infância e na 
adolescência. 


Prevenção 

Considera-se hoje que a ausência, perda ou diminuição dos 
vínculos entre filhos e pais seja o maior fator de risco para os 
maus-tratos, situação que pode acontecer em qualquer 
período do relacionamento familiar. O acompanhamento ade- 
quado desde a formação de um novo ser, com escuta cuidado- 
sa dos sinais de alerta para a quebra dos laços de vinculação, 
pode reverter essa questão. 


Desafios 

Nenhum ser humano, especialmente em desenvolvimento, 
precisa sentir dor para aprender. Ao contrário, a suposta edu- 
cação baseada em surras e humilhações apenas ensina que, 
quando se é contrariado, se tem o direito de maltratar o outro, 
e que gritos e xingamentos sao formas normais de tratamento. 
Com esse tipo de educação, a criança reproduzirá, em todos os 
ambientes que frequentar, esse modelo distorcido, no qual fal- 
tam vínculos, respeito por si mesmo e pelo outro e intolerân- 
cia as frustrações. Esse círculo vicioso precisa ser interrompi- 
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do, e os pais, orientados a mudar a forma de acolher, entender, 
ensinar e dar limites a seus filhos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Sempre lembrar que a violência doméstica ou 
intrafamiliar apresenta-se sob 4 formas maiores: 
negligência, violência física, psicológica e sexual, sendo 
os principais agressores, na maioria dos casos, os 
responsáveis diretos pela criança e pelo adolescente. A 
mãe tem sido identificada como a agressora em maior 
frequência, seguida pelo pai, quando não se leva em 
conta o abandono paterno, uma das maiores violências 
que se pode fazer com um descendente. 

Identificar, tratar e fazer os encaminhamentos legais 
obrigatórios frente à violência na infância e na 
adolescência; o mesmo vale para outros profissionais 
da saúde. 

Identificar, em todos os casos de violência contra 
crianças e adolescentes, em especial os de violência 
doméstica, uma série de sinais e sintomas, nas vítimas 
e nos agressores, que vão permitir o levantamento da 
suspeita, a notificação, o diagnóstico, o tratamento e o 
desencadeamento de ações de proteção. 
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ABUSO SEXUAL 


Ana Lúcia Ferreira 
Anna Tereza Miranda Soares de Moura 


Introdução 
A alta incidência, as implicações para a saúde das vítimas e a 
possibilidade da replicação do fenômeno em outras gerações 
fizeram do abuso sexual um problema de saúde pública em 
todo o mundo. 

Esse tipo de violência é definido pelo Ministério da Saúde 
como todo ato ou jogo sexual com intenção de estimular se- 
xualmente a criança ou o adolescente, visando a utilizá-lo para 
obter satisfação sexual. Abrange relações homo ou heterosse- 
xuais, e os autores da violência estão em estágio de desenvol- 
vimento mais adiantado que a criança ou o adolescente.! Uma 
variedade de situações é incluída nessa definição, como mani- 
pulação de genitália, mamas e ânus, ato sexual com penetra- 
ção vaginal ou anal, sexo oral, imposição de intimidades, exi- 
bicionismo, pornografia, assédio sexual e voyeurismo. 

A exploração sexual é uma modalidade de abuso sexual na 
qual há utilização de crianças e adolescentes com intenção de 
lucro ou troca, seja financeira ou de qualquer espécie, haven- 
do geralmente um intermediário como aliciador. Esse tipo de 
violência pode ocorrer em redes de prostituição, de pornogra- 
fia (especialmente na internet), de tráfico para fins sexuais e 
no turismo.” 

Na caracterização do abuso sexual, devem ser considera- 
dos os elementos de coerção, o tipo de comportamento envol- 
vido e a diferença de idade entre o perpetrador e a vítima. 
Quando a criança é incapaz de consentir ou compreender o 
que está ocorrendo e existe assimetria na idade ou no nível de 
desenvolvimento entre os participantes, existe abuso sexual. 
Se ficar caracterizada a ocorrência de coerção, mesmo com pe- 
quenas diferenças de idade, não se considera que esteja ocor- 
rendo apenas um jogo sexual entre as crianças ou os adoles 
centes envolvidos, e sim abuso sexual. Vale ressaltar que 
atividades relacionadas aos jogos sexuais são consideradas 
normais quando existe interesse e curiosidade mútuos, sem 
presença de coerção.” 

O abuso sexual é predominantemente doméstico, especial- 
mente na infância. Os principais perpetradores são familiares 


e conhecidos, geralmente do sexo masculino, que mantêm 
com a criança uma relação de dependência, afeto ou confian- 
ça. Os perpetradores conseguem se aproximar da criança por 
meio de cuidados especiais a elas direcionados, presentes, 
conversas continuadas sobre sexo e persuasão. 

Estima-se que, em todo o mundo, o número de casos de 
abuso sexual contra crianças e adolescentes seja subdimen- 
sionado, uma vez que 30 a 80% das vítimas não revelam suas 
experiências até a idade adulta? e existe grande dificuldade de 
detecção de casos. Questões relacionadas ao medo do perpe- 
trador, estigma social e desejo de privacidade são apontados 
como razões para a não revelação por parte das vítimas. 

O abuso sexual pode ocorrer desde o período neonatal, 
sendo encontrada a média de idade entre 8 e 11 anos para a 
ocorrência do primeiro incidente. Esse tipo de violência acon- 
tece em todas as camadas sociais, e as meninas são vítimas 
preferenciais. 


Manifestações clínicas 

As maneiras de manifestar o abuso sexual são muitas e variam 

entre as vítimas. A suspeição depende especialmente do quan- 

to os responsáveis, o pediatra e a equipe de saúde estão atentos 

e preparados para considerar essa possibilidade, uma vez que 

nem todas as crianças revelam a situação vivenciada. 
Sanderson” divide os sinais e sintomas de abuso sexual em 

6 categorias: emocionais, interpessoais, comportamentais, 

cognitivos, físicos e sexuais, descritas a seguir: 

1. Manifestações emocionais: vergonha, humilhação, timidez, 
culpa, medo, ansiedade, confusão, insegurança e raiva. 

2. Manifestações interpessoais: evitar carinho e intimidade, ero- 
tização da relação pessoal, necessidade de se isolar, confusão 
de papéis (criança /pseudoadulto), agressividade e autossufi- 
ciência. 

3. Manifestações comportamentais: brincadeira sexualizada, 
desenhos e jogos com temas sexuais, comportamento regres- 
sivo (xixi na cama, chupar o dedo), distúrbios de conduta, al- 
terações no padrao de sono ou alimentação, comportamentos 


de risco ou autodestrutivo, promiscuidade, ganhar dinheiro 
ou presentes sem motivo ou explicação. 

4. Manifestações cognitivas: déficit de atenção, transtornos de 
memória e refúgio na fantasia. 

5. Manifestações físicas: embora, na maior parte dos casos, o 
abuso sexual não deixe nenhuma evidência física, é impor- 
tante que o pediatra esteja atento para esta possibilidade 
quando encontra traumas, infecções, hematomas ou sangra- 
mento em regiões oral, genital e anal; traumas nas mamas, 
nádegas, coxas e baixo ventre; presença de sêmen; DST; gra- 
videz; dores inexplicáveis; e doenças psicossomaticas. 

6. Manifestações sexuais: comportamento sexualizado inade- 
quado e persistente com adultos, outras crianças e brinque- 
dos; compreensão de comportamento sexual inapropriado 
para a idade; masturbação compulsiva; medo de sexo; pro- 
miscuidade e prostituição. 


Cabe ressaltar que as manifestações supracitadas variam com 
a faixa etária da vítima e que a presença de apenas um dos si- 
nais ou sintomas nem sempre indica que a criança foi vítima 
de abuso sexual. Há que se considerar o contexto em que eles 
apareceram e a associação com outras manifestações e relatos. 

Caso não revele o abuso sexual ou não acreditem em seus 
relatos, a criança pode desenvolver a “sindrome de adaptação”. 
Nessas situações, ela aprende a aceitar o ocorrido como forma 
de sobrevivência, com risco de desenvolver problemas graves 
de personalidade na fase adulta. Quando não se sentem com- 
preendidas, as vítimas muitas vezes retratam-se e retornam 
ao silêncio anterior. 

O transtorno de estresse pós-traumático (TEPT) é uma con- 
sequência frequente do abuso sexual em crianças (20 a 70% dos 
casos). Suas principais características são a re-experimentação 
da violência (comportamento de reconstituição, lembranças e 
sonhos traumáticos acompanhados de angústia), a evitação e o 
entorpecimento (fuga de sentimentos, locais e situações, inte- 
resse reduzido em atividades habituais, transtorno de memória, 
perda de habilidades já adquiridas) e a excitabilidade aumenta- 
da (transtorno do sono, irritabilidade, raiva, dificuldade de con- 
centracao, hipervigilância).º Não é raro que os sinais de TEPT 
apareçam também nos responsáveis. 

Diversos fatores influenciam o impacto da violência sexual 
nas vítimas, dentre eles a sua duração, o uso de força física e 
ameaças, a relação entre vítima e abusador, o suporte dos pais 
e o contexto familiar, a crença no relato e o impacto após a re- 
velacao (as reações familiares, as decisões sociais, médicas e 
judiciais). E difícil estabelecer se o impacto é desencadeado 
pelas experiências próprias do abuso, pela maneira como ele 
foi descoberto, pelo modo como as pessoas reagiram à desco- 
berta ou pelas medidas implementadas. Na prática, diversos 
fatores influenciam em maior ou menor intensidade o apareci- 
mento de sintomas. 


Avaliação clínica 

O pediatra possui oportunidades de suspeição e identificação 
de casos por estar constantemente diante de crianças e ado- 
lescentes e suas famílias, sendo capaz de perceber alterações 
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tanto físicas quanto comportamentais e de avaliar dinâmicas 
familiares sugestivas de violência. A avaliação dos casos deve 
contemplar aspectos médicos, psicológicos e sociais. 

Objetivos imediatos do atendimento as vítimas de abuso 
sexual incluem a identificação de lesões fisicas ou outras si- 
tuações que demandem tratamento, a documentação de to- 
dos os achados e a prevenção /identificação de DST e gravidez. 
Essas ações tornam-se ainda mais urgentes quando o abuso 
ocorreu nas últimas 72 horas, quando existe risco de continui- 
dade da violência e história de ideação suicida pela vítima. 

Recomenda-se que o atendimento seja prestado por equipe 
multiprofissional composta por médico, psicólogo, enfermeiro 
e assistente social, e que os laboratórios estejam equipados 
para realização de exames complementares.” 


Avaliação da vítima 

A história contada pela criança tem sido valorizada, e o siste- 
ma legal tem compreendido a necessidade de acreditar nas vi- 
timas e protegê-las, mesmo sem evidências clínicas de abuso 
sexual. Cabe ressaltar que o momento da revelação é particu- 
larmente cercado de tensão, diante das medidas instituídas e 
reações familiares que decorrem desse ato. Nesses momentos, 
a tranquilidade e o apoio de familiares e da equipe que presta 
atendimento são fundamentais. A avaliação da criança vítima 
de abuso sexual deve constar de histórico médico e psicosso- 
cial, exame físico completo e avaliação laboratorial. 


Anamnese 

Antes de proceder à entrevista da criança, é recomendável co- 
nhecê-la, verificar seu nível de desenvolvimento e capacidade 
de expressão, considerando sempre seu estado emocional e o 
tempo decorrido entre o abuso e o atendimento. É recomendá- 
vel também identificar os nomes pelos quais conhece as par- 
tes de seu corpo. As perguntas sobre as experiências vivencia- 
das devem ser abertas, evitando acusações a qualquer pessoa 
em particular. 

A entrevista inicial é uma oportunidade não apenas de ob- 
ter dados para orientar o exame físico e a conduta, mas tam- 
bém de estabelecer vínculo com os responsáveis e a criança. É 
particularmente importante por ser, na maioria das vezes, o 
único dado positivo sobre a ocorrência do abuso sexual. Sem- 
pre que possível, vítimas e familiares devem ser entrevistados 
em separado, com calma e em local reservado. Os encontros 
devem contar com a presença de diferentes categorias profis- 
sionais envolvidas com o caso, evitando o incômodo gerado 
pela repetição do relato.! 

A entrevista com a vítima é parte fundamental do processo 
de investigação, já que nem sempre existe coincidência entre 
o que é revelado para os responsáveis e para o profissional de 
saúde. É comum que detalhes que não foram relatados ou va- 
lorizados previamente sejam descritos para o pediatra, que 
precisa investigar minuciosamente o ocorrido. 

Alguns dados são considerados essenciais na documenta- 
cao de abuso sexual, como quem mora e cuida da criança; a re- 
lação do provável perpetrador com a vítima; local, duração e 
tipo de prática sexual; se foi utilizada força física; se perpetra- 
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dor e vítima estavam vestidos no momento; e se algum trata- 
mento já foi realizado. Informações sobre a rotina da criança 
em relação a banho, diurese e evacuações, privacidade na tro- 
ca de roupas e na vida sexual dos adultos que com ela convi- 
vem, bem como a ocorrência de uso abusivo de álcool e/ou 
drogas ilícitas, doença mental na família e modificações na di- 
namica de relacionamentos familiares também devem ser 
abordados. 

Ao final da entrevista, é importante abrir espaço para que 
crianças e responsáveis possam se expressar livremente. 


Exame fisico 

A avaliação física da criança costuma envolver certa expectati- 
va dos familiares e tem entre seus objetivos afastar qualquer 
condição clínica de emergência, avaliar sinais de abuso físico 
concomitante e coletar evidências relevantes. É uma oportu- 
nidade para esclarecer a criança e seus responsáveis sobre 
uma eventual ausência de lesões, explicando que isso não des- 
carta a possibilidade de ocorrência do abuso sexual. 

O exame físico deve ser realizado em ambiente próprio, 
preferencialmente na presença de um adulto responsável e 
sem o possível autor do abuso. Recomenda-se que a criança 
seja consultada sobre a escolha de quem assistirá ao exame, 
seja orientada sobre como ele será realizado e possa manipu- 
lar os instrumentos utilizados. O pediatra precisa se preocupar 
em manter a criança confortável, evitando traumas emocio- 
nais adicionais, uma vez que a inspeção de partes do corpo 
que foram alvo do abuso pode desencadear lembranças desa- 
gradáveis e ser estressante para a vítima. Quando a realização 
de algum procedimento for imperiosa e não houver colabora- 
cao da criança, pode-se lançar mão da sedação. 

Variações normais da anatomia e alterações clínicas decor- 
rentes de outras causas que produzem mudanças no aspecto 
da genitália e do ânus precisam ser do conhecimento do pe- 
diatra, para que seja feito um diagnóstico diferencial correto. 

O exame físico deve ser completo e incluir órgãos sexuais, 
cavidade oral, mamas, nádegas e a procura por sinais de trau- 
mas, além da classificação do estágio de desenvolvimento pu- 
beral da vítima. Tanto a anamnese quanto o exame físico pre- 
cisam ser registrados detalhadamente no prontuário. 

Cerca de 80% das vítimas apresenta exame físico normal, 
mesmo tendo comprovadamente ocorrido abuso sexual. A au- 
sência de achados físicos é atribuída ao fato de que a maior 
parte das práticas sexuais com crianças não envolve penetra- 
cao e, também, as características dos tecidos mucosos que, 
sendo elásticos, se distendem sem sofrer lesões. Além disso, 
muitas vítimas não procuram por atendimento médico ime- 
diatamente após o abuso, sendo particularmente difícil a de- 
tecção de lesões superficiais e fissuras, que podem cicatrizar 
em 24 ou 48 horas. 

Apesar da ocorrência de alterações ao exame físico ser ex- 
pressivamente reduzida, alguns achados despertam forte sus- 
peita de abuso sexual, como a presença de lesões genitais ou 
anorretais que necessitam de correção cirúrgica pela sua gravi- 
dade e o achado de fendas profundas no aro posterior inferior 
do himen. 


Exames complementares 

A possibilidade de aquisição de DST após vitimização sexual 
depende de fatores como a prevalência local das DST na popu- 
lação adulta, o tipo de prática sexual e a frequência do contato 
entre agressor e vítima. Além disso, o tempo decorrido entre o 
abuso e o atendimento influencia a possibilidade de detecção 
de sinais e sintomas da DST. De acordo com a Academia Ame- 
ricana de Pediatria, cerca de 5% das crianças abusadas sexual- 
mente adquirem uma DST como resultado da vitimizacao.’ A 
detecção de DST em crianças requer cuidado na sua interpre- 
tação, na medida em que podem estar relacionadas a outras 
formas de transmissão, como a vertical ou a direta. Assim, en- 
quanto o isolamento de N. gonorrhoeae é mais indicativo de 
abuso sexual, a presença de condiloma acuminado na maioria 
das vezes decorre de transmissão não sexual. 

A investigação laboratorial inclui a pesquisa sorológica para 
HIV (as vítimas de violência sexual incluem-se nas situações 
especiais para utilização do teste rápido disponível na rede de 
saúde pública), sífilis, hepatites B e C. Vale ressaltar que a tes- 
tagem para HIV em crianças pré-púberes deve ser realizada 
após a orientação dos pais ou responsáveis quanto a possibili- 
dade de transmissão vertical. As sorologias devem ser repeti- 
das após 6 e 12 semanas (HIV e sífilis) e após 6 meses (HIV e 
hepatites Be C).’ 

Sempre que indicado, também se deve coletar material 
para bacterioscopia e cultura de material anal, vaginal e orofa- 
ringe. 


Avaliação da familia 

As condições da família para proteger a vítima de novos abu- 
sos e a identificação de familiares ou outras pessoas com as 
quais se possa contar para dar continuidade ao tratamento são 
parte fundamental da avaliação. É importante que o pediatra 
identifique quais são as capacidades adaptativas da família a 
situações de estresse e a presença de suporte social, visto que 
essas características vão ajudar a lidar com o problema. Fami- 
liares que reagem com raiva, pânico, negação, vergonha, culpa 
ou desejo de manter segredo podem prejudicar a criança e a 
condução do caso. 


Conduta 

A abordagem terapêutica é principalmente baseada na tentati- 
va de combinar cuidados clínicos e proteção para a vítima, in- 
cluindo todo o grupo familiar no qual ocorreu o abuso. 

O Ministério da Saúde (MS) estabelece um esquema de 
profilaxia para DST não virais, HIV e hepatite B, por meio da 
norma técnica “Prevenção e tratamento dos agravos resultan- 
tes da violência sexual contra mulheres e adolescentes”. A 
imunoglobulina humana para hepatite B pode ser aplicada até 
14 dias após o abuso, mas tem melhores resultados se utiliza- 
da nas primeiras 48 horas; a quimioprofilaxia antirretroviral 
para HIV precisa ser iniciada nas primeiras 72 horas após con- 
tato com possibilidade de contaminação. A anticoncepção de 
emergência deve ser aplicada a todas as adolescentes que tive- 
ram contato sexual com risco de gravidez, sendo recomenda- 
da nos primeiros 5 dias após a exposição, embora melhores re- 


sultados sejam obtidos nas primeiras 72 horas. A norma 
técnica do MS inclui também crianças e é atualizada regular- 
mente, devendo ser consultada pelos pediatras para a utiliza- 
ção correta dessas medidas preventivas.” 

Os profissionais de saúde precisam se familiarizar com os 
recursos locais disponíveis para coletar as evidências que po- 
derão auxiliar futuramente nos desdobramentos legais do pro- 
cesso. 

A atenção multiprofissional e o apoio interdisciplinar são 
determinantes de uma abordagem adequada em casos de vio- 
léncia contra a criança e já existe consenso na literatura quan- 
to a necessidade de envolver diferentes olhares na condução 
dessas complexas situações. É preciso mobilizar recursos so- 
ciais e legais que assegurem os direitos e a segurança da crian- 
ça, bem como uma investigação cuidadosa dos casos suspei- 
tos, evitando traumas subsequentes e desnecessários. 

O pediatra merece destaque como membro dessa equipe, 
diante de seu papel fundamental em detectar e conduzir pro- 
blemas clínicos, assegurar o bem-estar da criança e acompa- 
nhar seu crescimento e desenvolvimento. A organização de 
uma linha de cuidado ampliada em parceria com familiares é 
recomendável, pois contribui para evitar a responsabilização 
da criança pelo abuso e encoraja os pais a manter o acompa- 
nhamento por um longo prazo. 

O tratamento das repercussões psicológicas, a avaliação da 
proteção da vítima e dos familiares, bem como a intervenção 
em problemas sociais e a notificação do caso ao Conselho Tu- 
telar estão indicados. A notificação de casos suspeitos ou con- 
firmados de violência sexual é compulsória e imediata, ou seja, 
deve ser feita em 24 horas. A equipe de saúde deve encarar a 
notificação como uma medida de proteção a criança, para que 
possa passar essa ideia aos familiares e obter seu apoio nos 
possíveis desdobramentos do caso. Ela é parte importante da 
intervenção, por estabelecer parceria com o Conselho Tutelar 
em relação as medidas a serem tomadas, além contribuir para 
fazer cessar ou diminuir a situação de abuso, uma vez que abre 
a possibilidade de desencadear ações legais. 

Cabe à equipe de saúde decidir se o apoio emocional pode 
ser feito pelo profissional que acompanha o caso ou se existe 
necessidade de indicar intervenção especializada por profis- 
sional de saúde mental. 

As intervenções sociais nos casos de abuso sexual dizem res- 
peito, principalmente, a proteção da criança. Quando o abuso é 
extrafamiliar, é mais fácil proteger a criança de futuros eventos, 
uma vez que ela pode continuar no ambiente doméstico e o 
afastamento do agressor é mais viável. A situação é bastante 
complexa quando o abuso é intrafamiliar, e todos os esforços 
devem envolver a permanência da criança em sua própria casa, 
mantendo seus vínculos na família, na rede social e na escola, 
evitando uma inadvertida traumatização secundária. Em algu- 
mas circunstâncias, pode ser necessário afastar a criança de 
casa, como quando os familiares a rejeitam, não acreditam em 
seus relatos, a responsabilizam pelas consequências da revela- 
ção e por um eventual rompimento familiar. 

Caso a família não tenha condições de protegê-la, a hospi- 
talização de vítimas de abuso sexual está indicada até que ou- 
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tras instituições consigam aplicar medidas protetivas definiti- 
vas. Nesses casos, a equipe dispõe de mais tempo para garantir 
a acolhida segura da criança, avaliar a situação e fazer a orien- 
tação progressiva para a solução desejável. 

O pediatra pode identificar e tentar minimizar situações de 
estresse familiar que dificultem a condução do caso e estabele- 
cer contatos com outras instituições que lidem com a criança, 
em especial as escolas, para orientá-las no manejo de situa- 
ções que podem decorrer do abuso. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer que meninas são vítimas preferenciais de 
violência sexual. 

e Considerar que familiares ou conhecidos da vítima sao 
os principais perpetradores. 

e Lembrar que a maioria dos casos nao se apresenta com 
alterações físicas. 

e Valorizar a entrevista com a vítima e a familia, pois é 
importante ferramenta de investigação diagnóstica. 

e Assumir o papel de destaque que tem na suspeição dos 
casos. 


Referências bibliográficas 

1. Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Atenção a Saúde. Departa- 
mento de Ações Programáticas Estratégicas. Linha de cuidado para a 
atenção integral à saúde de crianças, adolescentes e suas famílias em si- 
tuação de violências: orientação para gestores e profissionais de saúde. 
Brasília: Ministério da Saúde, 2010. 

2. Brasil. Ministério da Justiça. Programa Nacional de Enfrentamento da 
Violência Sexual contra Crianças e Adolescentes. Declaração do Rio de 
Janeiro e chamada para ação para prevenir e eliminar a exploração se- 
xual de crianças e adolescentes. Brasília: Ministério da Justiça, 2008. 

3. Kellogg N, Committee on Child Abuse and Neglect. The evaluation of se- 
xual abuse in children. Pediatrics 2005; 116(2):506-12. 

4. United Nations Children's Fund (Unicef). Hidden in plain sight: a statis- 
tical analysis of violence against children. New York: Unicef, 2014. 

5. Sanderson C. Abuso sexual em criancas. Fortalecendo pais e professores 
para proteger crianças de abusos sexuais. São Paulo: M Books, 2005. 

6. Borges JL, Del/Aglio DD. Exposição ao abuso sexual infantil e suas re- 
percussões neuropsicobiológicas. In: Habigzang LF, Koller SH (orgs.). 
Violência contra crianças e adolescentes. Porto Alegre: Artmed, 2012. 
p.94-106. 

7. Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Atenção à Saúde. Departa- 
mento de Ações Programáticas Estratégicas. Prevenção e tratamento 
dos agravos resultantes da violência sexual contra mulheres e adoles- 
centes: norma técnica. 3. ed. atual. e ampl. 1 reimpr. Brasília: Ministério 
da Saude, 2012. Disponível em: http: //bvsms.saude.gov.br/bvs /publi- 
cacoes /prevencao agravo violencia sexual mulheres 3ed.pdf. 

8. Ferreira AL. O atendimento a crianças vítimas de abuso sexual: avalia- 
ção de um serviço público [tese de doutorado]. Rio de Janeiro: Escola 
Nacional de Saúde Pública /Fiocruz, 2002. 

9. American Academy of Pediatrics. Sexual victimization and STDs. In: 
Red Book: Report of the Committee on Infectious Diseases. 25.ed. Elk 
Grove Village: American Academy of Pediatrics, 2000. p.143-7. 


DA AUTOAGRESSÃO VELADA 
AO SUICÍDIO 


Luci Pfeiffer 
Leo Cardon 


Definições e diagnóstico 

Viver o pouco tempo existente entre o nascimento e a morte — 
e vivê-lo da melhor forma possível — deveria ser o objetivo ló- 
gico de todos os seres humanos. No entanto, existem pessoas 

que, além de não se dedicarem a obter o melhor para si, tam- 
bém parecem fazer coisas que lhes trazem danos físicos, emo- 
cionais ou ainda materiais.! 

Este capítulo apresenta as formas mais comuns de autoa- 
gressao, nem sempre evidentes e com maiores danos a criança 
e ao adolescente, para que o pediatra e os profissionais de saú- 
de estejam atentos para seu diagnóstico e tratamento. 


A violência contra crianças e adolescentes 
Define-se violência contra crianças ou adolescentes como toda 
ação, Seja por atos ou atitudes, ou omissão, que lhes provoque dor 
fisica ou psíquica. Quando praticada por pessoa adulta responsa- 
vel pelo menor, tem-se o crime de maus-tratos, conforme artigo 
136 do Código Penal Brasileiro.’ O maior número de casos nessa 
faixa etária acontece dentro de suas próprias casas, praticadas por 
pessoas do seu relacionamento direto, como pais, avós, outros fa- 
miliares ou conviventes, caracterizando a violência doméstica. 

Levando em conta o agressor, é possível classificar a violên- 
cia contra crianças e adolescentes em: 

e violência doméstica ou intrafamiliar, em que o(a) agressor(a) 
mantém laço de dependência, parentesco e/ou convivência 
com a vítima: 

e violência extrafamiliar, com agressor estranho a vítima; 

e autoagressao ou violência autoinfligida, quando agressor e ví- 
tima são um só. 


Esta última sempre decorre das primeiras e é definida como a 
busca frequente ou constante, objetiva, inconsequente e pro- 
gressiva de situações de risco, ou de executar as atividades ro- 
tineiras da vida diária de forma a se colocar em risco, pela ne- 
cessidade, habitualmente inconsciente, de causar dor a si 
mesmo, sendo seu grau máximo o suicídio. 


A autoagressao ou violência autoinfligida caracteriza-se por 
atitudes e condutas marcadamente desarmônicas, envolven- 
do várias áreas de funcionamento, como afetividade, excitabi- 
lidade, controle de impulsos, modos de percepção e de pensa- 
mento, levando a estilos distorcidos de relacionamento com 
os outros e consigo mesmo. 

As formas como essa criança ou adolescente procura trazer 
dor e sofrimento a si mesmo, e frequentemente também aos 
responsáveis, podem ser as mais variadas. 

A seguir, serão classificadas as apresentações mais comuns 
da autoagressao. 


Comportamento de risco 

Comportamento de risco é um conjunto de atitudes ou práti- 
cas adotadas pela criança ou adolescente que acabam por co- 
locá-lo em risco para traumas ou outros danos, sem se impor- 
tarem, aparentemente, com a dor ou prejuízo físico e/ou 
psíquico que irão sofrer. 

As vítimas são frequentemente diagnosticadas como porta- 
doras de transtorno de oposição desafiante (CID F91.3)° ou de 
hiperatividade, (CID F90.1)* e acabam por ter uma incidência 
aumentada de traumas físicos e também emocionais. 

A maioria dos comportamentos de risco está mascarada 
nas atividades comuns de vida diária, no entanto, essas ativi- 
dades são praticadas de forma a buscar o perigo, ou o paciente 
busca situações que incluam o risco, como esportes radicais 
sem obediência as normas de segurança, comportamento de- 
linquente e até mesmo o abuso de substâncias, entre outros. 

Em famílias com relação conflituosa, é comum o relato da 
existência de crianças que se machucam frequentemente. É 
preciso identificar se os traumas acontecem por negligência 
dos responsáveis pelo foco deslocado de atenção, ou como 
tentativa da criança para desviar para ela o olhar e a ira daque- 
les, em uma tentativa desesperada de diminuir os atritos entre 
os pais, ou ainda se estão se colocando como anteparo das vio- 
lências entre os responsáveis ou se punindo, por se sentirem 
culpados por elas. 


Com o crescimento, é possível encontrar crianças e adoles- 
centes habitualmente vistos como sujeitos de azar, para os 
quais tudo de ruim acontece, que se envolvem em situações 
traumáticas ditas acidentais com muita frequência. Os pais 
costumam descrevê-los como se não sentissem dor. Certa- 
mente, essas crianças e adolescentes carregam uma dor muito 
maior, que encobre todas as outras. 


Dificuldades de aprendizagem e fracasso 
escolar 

Muitas vezes, a exigência do sucesso escolar passa a tomar 
conta de todo o tempo que os pais dedicam ao filho, tornando 
essa cobrança o seu vínculo exclusivo e, por isso, insuportável. 
Cabe avaliar se, talvez, esse sintoma principal, que mais inco- 
moda os pais por poder mostrar uma incompetência ou impo- 
tência de sua parte, não aconteceu por acaso. Certamente, os 
encaminhamentos habituais a avaliações padronizadas para 
capacidade intelectual, sem avaliações maiores da dinâmica 
familiar e do lugar oferecido a esse filho, são mais rápidos e fa- 
ceis, além de satisfazerem imediatamente o desejo dos pais - 
encontrar uma explicação para o problema e deixar para o fi- 
lho a culpa do fracasso - colocando nele um defeito orgânico, 
seja por falta de substâncias cerebrais, seja por seu mau fun- 
cionamento, o que os isentaria de culpa e responsabilidade. 
Não há reguladores de humor ou controladores de atividade 
cerebral que possam dar lugar a essa criança no histórico de 
vida de cada um dos pais. 

O baixo desempenho até o fracasso escolar, desde que afas- 
tadas as hipóteses de falha pedagógica por ensino mal condu- 
zido ou colocado em disparidade com a maturidade da criança 
e de doenças que levem a deficiência intelectual, ha que ser 
visto como forma de autoagressao crônica.? 


Distorções e fracasso nas relações sociais - 
formas de isolamento 
Desde os primeiros anos de vida, a criança vai sendo apresen- 
tada ao mundo, e este a ela, pelos seus responsáveis e cuida- 
dores. É esperado que ela possa desenvolver todos os instru- 
mentos psíquicos para poder conviver com o outro e consigo 
mesma. O fracasso nessa evolução irá determinar, em menor 
ou maior grau, dificuldades de relacionamento, afastando-a 
do convívio social, sendo o isolamento seu grau extremo.* 
Enquanto o processo de formação da personalidade não 
termina, o adolescente busca algo que preencha sua falta de 
identidade, carência que ele sente como um vazio difícil de su- 
portar. Nesse lugar, entra o grupo — ou tribo, como preferem 
alguns — que tem uma função de destaque na transição da 
adolescência para a idade alta. Contudo, quando a necessidade 
de se igualar ao grupo apaga a sua individualidade, algo em 
sua estrutura primária falhou. 


Delinguência e destrutividade 

O outro lado do fracasso nas relações com o outro é a delin- 
quência, em que crianças e adolescentes se colocam a mar- 
gem da sociedade, não apenas nas classes menos favorecidas 
financeira e culturalmente. Muitos dos que foram criados a 
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margem da lei consideram que os outros, ou o mundo, de- 
vem a eles o que lhes falta para viver bem, tanto do lado fi- 
nanceiro como de realização pessoal. Outros buscam castigo, 
que cedo ou tarde virá, nos desafios crescentes que fazem à 
lei e à ordem. 

Fracassam na relação consigo mesmo e com o outro, bus- 
cando um jeito alienante de viver. 


Transtornos alimentares 

Nos transtornos relacionados ao alimento e ao prazer oral, a 
compulsão pelo comer tem sido o sintoma de muitas crianças 
e adolescentes. São exemplos de uma deformação do próprio 
instinto de autoconservação, pois a vítima do transtorno não 
perde somente a noção da dimensão corporal e o gosto pela 
comida, mas também o apetite pela vida. 

Os transtornos alimentares constituem uma forma de au- 
toagressão em que o alimento é utilizado como forma de su- 
prir outras faltas psíquicas, seja pelo excesso, seja pela escas- 
sez que pode chegar ao risco de morte. 

A seguir, serão abordadas as formas de maior risco para a 
criança e o adolescente. 


Anorexia nervosa 

Segundo o DSM V, a anorexia nervosa é uma doença psíquica 
com consequências fisicas devastadoras, caracterizada pela 
perda de peso e distorção da imagem do corpo, com medo ob- 
sessivo de ganhar peso, que se manifesta por deprivar o corpo 
do alimento” (CID F50.8).º Mais comum ao final da adoles- 
cência e no adulto jovem, embora possa surgir em qualquer 
idade e em ambos os sexos, é mais diagnosticada em mulhe- 
res, em 90% dos casos. Nelas, a parada da menstruação acom- 
panha o quadro.” 

São sinais diagnósticos para a anorexia: 

e perda de peso acima de 15% peso ideal; 

e medo de engordar; 

e alteração da percepção da imagem do corpo; 

e parada da menstruação nas mulheres. 


Compulsao alimentar 
Segundo o DSM V, os episódios de compulsão alimentar estão 
associados a 3 ou mais dos seguintes itens:” 
e comer muito mais rapidamente que o normal; 
e comer até se sentir desconfortável; 
e comer grandes quantidades de alimento sem estar com fome; 
e comer sozinho por sentir vergonha da quantidade que esta 
comendo: 
e sentir-se desapontado consigo mesmo, depressivo ou culpa- 
do depois do exagero alimentar. 


Bulimia 
Define-se como compulsão alimentar combinada a formas 
inapropriadas de tentar interromper o aumento de peso, como 
os vômitos pós-prandiais e uso de laxantes, levando a distúr- 
bios físicos, psíquicos e sociais.!º 

É caracterizada por episódios repetidos de compulsão ali- 
mentar, seguidos de comportamentos compensatórios, acom- 
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panhada de sentimentos de culpa e autodepreciação, em uma 
forma clara de dano a si mesmo. 
Os critérios diagnósticos para a bulimia” segundo o DSM V, 
classificada pelo CID 10 como F50.2, são: 
e episódios recorrentes de compulsão alimentar; 
e comportamentos inapropriados compensatórios para preve- 
nir o ganho de peso; 
e frequência de ao menos 1 vez /semana, por 3 meses; 
e autoavaliacao indevidamente influenciada pelo peso e aspec- 
to corporal. 


Obesidade 

Desde o início da vida, é a mãe que apresenta a alimentação ao 
filho, por meio do seu aleitamento. É estranho o fato de que, 
mesmo sendo o leite materno o alimento ideal para o bebê, 
muitos deles desenvolvem sobrepeso já nos primeiros meses 
de vida. São situações nas quais é possível diagnosticar distor- 
ções na relação mae e filho, com uma necessidade compulsiva 
da genitora de “alimentar” ou manter-se ligada ao filho. 

Da mesma forma, em crianças pequenas, já aparece a obe- 
sidade, ou seja, o peso muito acima do esperado para a idade, 
com os pais ou cuidadores oferecendo os excessos e a criança 
correspondendo a eles, inicialmente em uma obediência pas- 
siva ao desejo dos primeiros. Quando questionados, habitual- 
mente colocam a responsabilidade da ingesta inadequada e 
excessiva na própria criança, como se ela tivesse a autonomia 
na obtenção do alimento nocivo ou exagerado. 


As adições - O Vício como condição de vida 

Os maus-tratos pelos esforços físicos 

As normas de promoção e manutenção da saúde apontam 
para os cuidados com o corpo por meio de hábitos alimentares 
saudáveis e prática controlada e agradável de exercícios. No 
entanto, sob a distorção dessa justificativa, muitas crianças e 
adolescentes são colocados em academias ou em prática de es- 
portes com horários extenuantes, que chegam a prejudicar seu 
desenvolvimento normal e harmônico, em um deslocamento 
do desejo do corpo ideal dos pais, ou mesmo dos seus vícios. 

Os atos extremos mais conhecidos desse grupo incluem in- 
findáveis horas nos ambientes fechados das academias, com o 
uso do exercício como vício, em práticas exaustivas e progres- 
sivas quanto a exigência da atuação e da capacidade física, 
com aumento progressivo das horas e dos pesos a serem su- 
portados. 

Costumam associar ao vício da academia a ingestão de 
compostos ditos como energéticos, formadores musculares 
ou anabolizantes, na busca crescente de um corpo dito escul- 
tural, em que a força física máxima e o contorno muscular, 
mesmo que deformante, são as metas. 


Abuso de substâncias - uma forma tóxica de viver 

O abuso de substâncias, sejam lícitas ou ilícitas, é cada vez 
mais precoce em nossa sociedade. Os modelos atuais do mun- 
do adulto trazidos por alguns pais, familiares e mídia incenti- 
vam o uso do cigarro e do álcool e minimizam suas consequên- 
cias. 


Esses vícios vão, na medida em que se aprofundam, to- 
mando conta da vida da criança e do adolescente, tirando-a do 
convívio com aqueles que não os consomem e, portanto, afas- 
tando-os progressivamente do presente e do futuro que ha- 
viam planejado para suas vidas. Tornam-se, então, dependen- 
tes: o vício não faz parte de sua vida, mas, ao contrário, 
torna-se a razão de sua existência. 

O abuso de substâncias deve ser visto pelo pediatra e por 
profissionais da área da saúde não apenas como uma fragilida- 
de inata frente à oferta atual do meio. É preciso que se avance 
para identificar um conjunto de facilitações ao abuso que se 
unem a uma estrutura frágil e desprotegida de crianças e ado- 
lescentes que crescem em meio a distorções de relacionamen- 
tos e vínculos familiares, necessitando de um algo a mais que 
venha de fora de si para compensar suas faltas e frustrações. 


A internet e jogos eletrônicos como vício 

Como forma contemporânea de adição, os ad-internet formam 
um grupo de alienados a vida social e familiar, fechados em um 
relacionamento com o virtual, trazendo vários prejuízos fisi- 
cos e psíquicos. Na infância e na adolescência, somam-se a es- 
ses prejuízos os danos ao desenvolvimento e à escolaridade, 
bem como o afastamento de todos os laços de afetividade e 
promoção social. São crianças e adolescentes que passam ho- 
ras de sua vida, muitos a maior parte de seus dias, em frente a 
telas de celulares e computadores, com involução de sua capa- 
cidade intelectual. Ha que se indagar que falta ou vazio essa fi- 
xacao e afunilamento de ocupação vem preencher. 


Dos danos físicos a mutilação da imagem 

Ao avesso dos transtornos alimentares, em que o doente de- 
senvolve uma imagem distorcida de si mesmo, escarificações, 
lesões factícias, tatuagens e piercings em excesso são pratica- 
dos tanto como ato masoquista de buscar a dor quanto para al- 
terar a sua imagem, a qual é exposta para um outro. São trans- 
tornos fenomenológicos utilizados como mensagem de 
pedido de ajuda ao outro. 


Lesões factícias e outras mutilações 

Em consultas de rotina de pediatria, muitas vezes encontram- 

-se crianças e adolescentes que produzem compulsivamente 

pequenas lesões no corpo por escarificações ou retirada das 

crostas de ferimentos superficiais em fase de cicatrização, roem 

suas unhas, demonstrando sinais de ansiedade que necessi- 

tam de maior avaliação. Parecem não se importar com a dor 

que provocam a si mesmos, nem com as consequências de seus 

atos, como as infecções secundárias e cicatrizes que irão restar. 
Em graus mais severos, é possível identificar crianças e 

adolescentes que se cortam, escarificam sua pele, sendo clas- 

sificadas pelo CID 10 com o código 198.1.” Como critérios 

diagnósticos pelo DSM V, têm-se: 

e escarificação da pele resultando em lesões recorrentes; 

e tentativas repetidas para diminuir ou parar de lesar a pele; 

e sofrimento clinicamente significativo ou prejuízo no funcio- 
namento social, ocupacional ou de outras áreas importantes 
de relacionamento: 


e lesões de pele não atribuíveis a outra patologia, por exemplo, 
sarna ou outro distúrbio mental. 


A tricotilomania (F63.2), ou o ato de arrancar cabelos chegando 
a provocar uma falsa calvície, a escravidão aos tiques ou manias 
e os transtornos de excreção, como a enurese e encoprese, tam- 
bém devem ser pensados como formas de autoagressao. 


Suicídio 

Segundo a OMS, o suicídio é o ato humano de causar a cessa- 
ção da própria vida.” As tentativas de suicídio seriam resulta- 
do do fracasso desse ato, contrário à pulsão de vida que deve- 
ria acompanhar toda existência do ser humano. 

Quando o pediatra se depara com o desejo de morte, seja 
ele explícito, por exemplo, por meio de uma fala, ou pior, por 
uma tentativa efetuada, isso sempre deve ser levado a sério, 
pois foi pensado e articulado; pode ser repetido, e, então, com 
êxito. O acompanhamento pediátrico permanente e o psicote- 
rapêutico são necessários, assim como a avaliação familiar e o 
tratamento de seus responsáveis. 


Epidemiologia 

Diante da alta incidência das autoagressões, o Ministério da 
Saúde adotou a classificação das lesões autoprovocadas vo- 
luntariamente, sendo pequenos os números registrados em 
relação ao encontrado em ambulatórios e consultórios de pe- 
diatria (133 internamentos em junho de 2015). 

As dificuldades de aprendizagem e sua real causa permane- 
cem sem registros adequados, pois, seguindo a Lei brasileira, 
as Crianças não podem ser retidas nos primeiros anos do ensi- 
no fundamental e, dessa forma, têm-se hoje analfabetos fun- 
cionais por volta do 12 anos de idade, alguns, para toda a vida. 
Acumulam as sequelas de um ensino que não foi capaz de di- 
recionar a atenção para estes que se agridem com a falta de 
desejo de aprender ou pelo bloqueio de seu intelecto. 

Os transtornos alimentares podem acometer crianças e 
adolescentes, e não há dados fidedignos de sua prevalência 
em nosso país. O risco de morte prematura decorrente dos dis- 
túrbios alimentares é 6 a 12 vezes maior que na população em 
geral, e o risco de suicídio é elevado na anorexia nervosa, 
com taxas de 12 por 100.000 habitantes.’° 

Em relação a anorexia nervosa, trata-se de uma entidade 
descrita há séculos, na qual o jejum era uma forma de autopu- 
nicao. Ela acompanhou a história da humanidade e foi utiliza- 
da por muitas adolescentes na antiguidade como forma de ne- 
gar ou fugir de sua sexualidade, por isso também conhecidas 
como as “santas virgens magras”,” para as quais a morte seria 
muito digna como fim. 

A anorexia é responsável pela mais alta taxa de mortalidade 
entre os transtornos psiquiátricos, sendo que a cada 5 mortes pre- 
maturas em pessoas com anorexia nervosa, 3 sao por suicídio.!8 

O suicídio está entre as principais causas de morte em todo 
o mundo: chega a ocupar a terceira posição entre os óbitos 
ocorridos na faixa etária de 15 a 35 anos. De 2002 a 2012, hou- 
ve um crescimento de 40% da taxa de suicídio entre crianças e 
pré-adolescentes com idade entre 10 e 14 anos. Na faixa etária 
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de 15 a 19 anos, o aumento foi de 33,5%.” Segundo a OMS, em 
2012, ocorreram 9.754 óbitos por suicídio no Brasil. Poucos 
dados existem sobre as tentativas, mas estima-se que supe- 
rem o número de suicídios em pelo menos 10 vezes.” 

Existe uma subnotificação das mortes autoprovocadas na 
infância e na adolescência, tanto pelos desvios diagnósticos 
como pela dificuldade desses registros, como se a autoagres- 
são nessa faixa etária precisasse ser encoberta. 


Prognóstico 

Entre as motivações mais comuns para a autoagressão que 
pode chegar ao suicídio, estão as grandes perdas e o desampa- 
ro, sejam por dificuldades e conflitos familiares, fracasso ou 
ausência de metas, grandes injustiças, incertezas ou induções 
a distorção da sexualidade, honra ou dignidade, ou ainda por 
não conseguir satisfazer as expectativas próprias ou alheias. 

O Ministério da Saúde aponta como fatores de risco para o 
suicídio os transtornos mentais, os fatores sociodemográficos, 
psicológicos e as condições clínicas incapacitantes.”? Na in- 
fancia e na adolescência, os fatores psicológicos parecem ser 
os prevalentes. 

Lacan observa que existem crianças, mais ou menos carac- 
terizadas pelo fato de terem sido crianças não desejadas, que 
apresentam uma irresistível inclinação ao suicídio.” O autor 
aponta para a rejeição materna, que só com desgosto pode 
aceitar o filho, que, a determinado tempo de sua existência, 
desiste dela, porque nunca deveria ter existido. Não aceita ser 
aquilo que é, pois foi insuficiente para quem o gerou, ea morte 
será o meio de se tornar eterno na memória de todos.” 


Tratamento 
Muitas vezes uma pergunta simples do pediatra envolvido 
com o sofrimento apresentado pelo seu paciente - como: “por 
que você precisa se castigar tanto”, ou “de quê você se culpa?” 
— pode desencadear a abertura para uma linha de diálogo, em 
que se procurará retirar dele a responsabilidade pelos sofri- 
mentos ou fracassos de seus responsáveis, ou mesmo pela in- 
satisfação de todos por suas vidas. 

É preciso que o pediatra possa fazer um filtro entre a queixa 
dos pais e as dores do filho, não podendo aceitar que os pri- 
meiros tenham dado tudo ao filho, ou que ele recebeu mais 
ainda do que precisava, e permanecer cego frente a identifica- 
cao de atos de autodestruição e de extremo desespero. Será 
preciso lidar com ressentimentos, sentimentos de ingratidão e 
raiva que acompanham a evidenciação do fracasso dos pais 
diante da sua função de encaminhar seus filhos para a vida, 
quando tentam desistir dela. 

Há que se saber que não existem medidas totalmente efi- 
cientes de supervisão e controle de uma criança ou adolescen- 
te se o motivo das autoagressões ou mesmo da desistência da 
vida persiste. A busca do castigo, do fracasso ou ainda da mor- 
te como solução definitiva ou como prova final do sofrimento 
não reconhecido ou minimizado será pensada novamente. 

É preciso que se possa chegar ao diagnóstico da razão do 
desejo de sofrer, com a pesquisa de doenças tanto orgânicas 
como psíquicas. É fundamental que se possa rever a história 
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de cada um da relação familiar, sem reservas ou preconceitos, 
na busca do que faltou ou sobrou nesse relacionamento e por 
onde haveria possibilidade de outro caminho. O acompanha- 
mento dedicado e prolongado de especialistas na infância e na 
adolescência, como o pediatra, além do psicólogo ou psicana- 
lista e psiquiatra, é indispensável, tanto para a vítima como 
para seus pais. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Sempre enfrentar a autoagressão como patologia 
grave, seja ela causada por escolha de situações de 
risco ou de fracasso que ameacem a própria 
integridade física ou psíquica, seja por ato violento 
dirigido a si mesmo; se não for identificada e tratada 


adequadamente, a autoagressão tem mau prognóstico. 


Sempre levar a sério o desejo de morte, enunciado ou 
percebido pelas atitudes descritas no item anterior. A 
ideia de que crianças e adolescentes simulam 
tentativas de suicídio apenas para chamar a atenção 
dos responsáveis é enganosa. 

Avaliar as razões que levam as crianças a se colocarem 
em situações de risco, desvalorizarem suas vidas ou 
mesmo fazerem investidas contra si mesmas. Será que 
apenas esses extremos trariam o olhar dos pais ou 
responsáveis para essa criança ou adolescente? 
Considerar que todo ato de autoagressão traz suas 
próprias razões, nem sempre conscientes para aquele 
que se violenta. 

Lembrar que a culpa, a insatisfação absoluta com a 
vida ou consigo mesmo, as exigências acima do 
possível ou o sofrimento por outras formas de violência 
são as causas mais frequentes. 

Atentar para o fato de que, em toda tentativa de 
suicídio, existem avisos que a antecedem, que são 
pedidos de ajuda mais ou menos velados. 


Sempre ter em mente que toda criança ou adolescente 


que se faz vítima de si mesmo deve ser avaliado, pela 
forte suspeita de que suas atitudes sejam 
consequências de violências praticadas por outros. 
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ABUSO DE SUBSTÂNCIAS 


Carlos Augusto Mello da Silva 


Introdução 

O uso de substâncias ou drogas psicoativas acompanha a hu- 
manidade desde os primórdios da história, relacionando-se 
desde a eventos religiosos ou místicos até a momentos de ce- 
lebracao e interação social com fins recreativos. Da antiguida- 
de clássica até a primeira metade do século XX, o uso de subs- 
tâncias lícitas (como alcool e tabaco) ou ilícitas (como heroína, 
cocaína e LSD) era predominante entre indivíduos adultos. 
No entanto, a partir da década de 1960, observou-se aumento 
crescente do uso e abuso de substâncias entre adolescentes e, 
mais recentemente, entre pré-adolescentes.! 

Os adolescentes sofrem influências relacionadas a intera- 
ção de fatores do desenvolvimento biológico e psicossocial, 
mensagens vindas do ambiente e das atitudes da sociedade 
com a qual convivem diante do consumo de substâncias como 
álcool, tabaco e cannabis (maconha). O uso eventual de bebi- 
das alcoólicas, por exemplo, pode ser visto como “normal” ou 
como um “rito de passagem”, tendo em vista o grande número 
de jovens que relatam já terem consumido álcool alguma 
vez.” Contudo, tendo em vista os riscos adicionais relaciona- 
dos ao consumo de álcool e outras substâncias psicoativas 
(como trauma relacionado a acidentes de transito e violência), 
mesmo o uso eventual deve ser motivo de preocupação.» 

Tendo em vista o estágio de desenvolvimento em que os 
adolescentes se encontram, é fundamental que o pediatra e de- 
mais profissionais envolvidos em seu atendimento levem em 
consideração as condicionantes biológicas, psicológicas e so- 
ciais que os tornam mais vulneráveis aos efeitos das substân- 
cias psicoativas se comparados aos adultos.» O aspecto bioló- 
gico fundamental é que o cérebro do adolescente ainda está em 
processo de crescimento e desenvolvimento. Esse processo 
pode ser prejudicado pela exposição a agentes químicos exter- 
nos e, assim, o desenvolvimento cognitivo e das funções exe- 
cutivas do cérebro pode sofrer falhas no adolescente que fre- 
quentemente usa ou abusa de substâncias psicoativas.” As 
vulnerabilidades psicológicas do adolescente, intimamente re- 
lacionadas com a vulnerabilidade biológica, estão ligadas ao 


fato de que habilidades como capacidade de controlar impul- 
sos, adotar um processo racional de tomada de decisões, exer- 
citar julgamentos com sabedoria e detectar as implicações de 
fatos /ocorrências de sua vida ainda não estão totalmente de- 
senvolvidas. Quanto ao aspecto social, quando grande parte da 
energia do adolescente está voltada aos processos de obtenção 
da substância psicoativa, é bem possível que haja com- 
prometimento de suas relações interpessoais, no estabeleci- 
mento de grupo social estável que lhe dê suporte e na aquisição 
de conhecimentos e habilidades avaliadas como positivas. 

Por fim, duas circunstâncias que estão frequentemente 
presentes nos adolescentes que abusam de substâncias psi- 
coativas são outros comportamentos de risco! e comorbidades 
psiquiátricas.” O pediatra e outros profissionais envolvidos 
no atendimento de adolescentes devem estar alertas para o 
fato de que atitudes como iniciação sexual precoce, uso de ar- 
mas, participação em “gangues” ou grupos criminosos e dire- 
ção de veículos sob ação de álcool ou outras drogas podem es- 
tar associadas ao abuso de substâncias. Distúrbios de conduta, 
personalidade antissocial, principalmente no sexo masculino, 
depressão, déficit de atenção e hiperatividade e distúrbios ali- 
mentares são diagnósticos psiquiátricos relacionados com al- 
tas taxas de uso de substàncias.’ 


Definições 

Abuso de substâncias: padrão inadaptado de uso de 

substância(s) que leva a comprometimento clínico ou angús- 

tia importantes, manifestado por 1 ou mais das seguintes si- 

tuações, nos últimos 12 meses: 

e uso recorrente da substância resultando em falhas no cumpri- 
mento de suas obrigações na escola, no trabalho ou em casa; 

e uso recorrente da substância em situações que sejam fisica- 
mente perigosas; 

e problemas legais recorrentes relacionados ao uso da substan- 
cla; 

e uso continuo da substância apesar de problemas sociais e in- 
terpessoais repetidos. 
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Dependência de substâncias: segundo o DSM,* um indivíduo 
pode ser diagnosticado como apresentando distúrbio de uso 
de substâncias ou dependência de substâncias quando apre- 
senta ao menos 2 dos seguintes sintomas ou situações: 

e falha em executar suas obrigações maiores em razão do uso 
da substância; 

e uso em situações fisicamente perigosas; 

e uso continuado apesar de problemas sociais ou interpessoais 
recorrentes; 

e tolerância; 

e abstinência; 

e consumo da substância em grandes quantidades ou por pe- 
riodos maiores do que o pretendido inicialmente; 

e desejo persistente pela substância e esforços malsucedidos 
no sentido de cortar ou diminuir seu consumo; 

e grande volume de tempo gasto em atividades necessárias 
para obter a substância, usá-la ou recuperar-se de seus efei- 
tos; 

e redução ou abandono de atividades de convívio social, de la- 
zer ou de trabalho em razão do uso da substância; 

e uso continuado da substância, mesmo sabendo ter problema 
físico ou psicológico persistente ou repetido causado ou exa- 
cerbado pelo consumo da substância. 


Substância psicoativa: substância química que afeta o sistema 
nervoso central (SNC) e modifica o comportamento e os pro- 
cessos mentais. Quando o indivíduo se encontra sob a influên- 
cia de substâncias psicoativas, alterações em um ou mais dos 
aspectos a seguir podem ser observadas: funcionalidade neu- 
ral, comportamento, humor, percepção e consciência. 

Alucinógenos (enteogênicos; psicodélicos; psicotomimeti- 
cos): substâncias caracterizadas sobretudo por sua habilidade 
em produzir alterações de percepção. Podem afetar profunda- 
mente a consciência interferindo em todas as modalidades 
sensoriais. Mesmo em doses baixas, produzem alterações e 
distorções no processamento das sensações, frequentemente 
incluindo sinestesias (ou mistura dos sentidos), por exemplo, 
um estímulo auditivo, como música, ser percebido como a vi- 
são de um caleidoscópio colorido. Podem produzir mudanças 
do humor e alterar a percepção de tempo, espaço e do próprio 
ser. As alterações de consciência podem variar desde sensa- 
ções extremamente prazerosas (êxtase) até medo, paranoia e 
reações psicoticas.° 

Entactógeno: substâncias que causam efeitos pró-sociais, 
emocionais e sensoriais nos usuários, como 3,4-metilenodio- 
ximetanfetamina (MDMA) ou ecstasy e outras estruturas qui- 
micas próximas. A maioria dessas substâncias são anfetami- 
nas substituídas da classe das feniletilaminas. 

Fissura (craving): segundo a Classificação Internacional de 
Doenças (CID-10), é definida como um desejo forte ou 
compulsão para fazer uso de uma substância, como álcool ou 
outras drogas.” 

Disforia: estado de humor desconfortável e não prazeroso, 
como tristeza, ansiedade, irritabilidade ou inquietude. Etimo- 
logicamente, é o oposto de euforia. 


Tolerância: é o processo farmacológico caracterizado pela 
necessidade de consumir doses cada vez maiores de uma subs- 
tância psicoativa para que o indivíduo apresente os efeitos de- 
sejados. Pode ser causada, em parte, pelo metabolismo aumen- 
tado da substância (tolerância farmacocinética), mas se deve 
principalmente a alterações neuroadaptativas no cérebro.' 

Sindrome de abstinência (dependência física, dependência 
fisiológica): resulta da administração ou uso prolongado de 
uma substância e manifesta-se quando seu uso é desconti- 
nuado. A extensão e a magnitude dos sinais e sintomas de 
abstinência estão relacionados a quantidade e ao tempo de ex- 
posição à substância antes da retirada ou suspensão do uso. O 
tempo do surgimento dos sintomas também depende das ca- 
racterísticas farmacológicas de cada substância (no caso do al- 
cool, por exemplo, as manifestações de abstinência costu- 
mam iniciar 12 a 24 horas após a última dose).º Manifestações 
específicas da abstinência a cada substância de interesse se- 
rão comentadas adiante neste capítulo. 


Epidemiologia 

Os dados epidemiológicos mais recentes sobre o uso de subs- 
tâncias na adolescência são preocupantes no Brasil e no mun- 
do. A Pesquisa Nacional sobre Uso de Drogas e Saúde, divul- 
gada pelo Instituto Nacional sobre Abuso de Drogas (NIDA) 
dos Estados Unidos, mostra que, em 2011, nos adolescentes 
entre 12 e 17 anos, 34,5% consumiram bebidas alcoólicas ao 
menos uma vez na vida, 27,8% no último ano e 13,3% no últi- 
mo mês. Em relação a drogas ilícitas, em geral, 25,5% consu- 
miram alguma vez na vida, 19% no último ano e 10% no últi- 
mo més.’ Um estudo brasileiro publicado em 2012 por 
Madruga et al.’ sobre o uso de drogas lícitas e ilícitas, com uma 
amostra de 3.007 indivíduos de 14 anos e 761 outros de 14 a 19 
anos, mostrou, entre outros dados, que a idade média do iní- 
cio do consumo de álcool foi de 15,8 anos e que 11,3% dos ado- 
lescentes foram identificados como presentemente usuários 
e/ou abusadores dessa substância. Quanto ao tabaco, a idade 
média de início de consumo foi 14,7 anos, sendo 7,1% fuman- 
tes e quase 1/3 (28,3%) fumantes de 20 ou mais cigarros por 
dia. Examinando todas as substâncias de forma conjunta, o le- 
vantamento mostrou que cerca de 3% havia usado ao menos 
uma droga ou substância ilícita nos últimos 12 meses. O con- 
sumo de maconha (cannabis) envolveu 1,6% dos adolescentes, 
inalação de solventes, 1,1%, e crack /cocaina, 0,5%. 


Diagnóstico 

O Comitê sobre Abuso de Substâncias da Academia America- 
na de Pediatria (AAP) considera que o abuso de substâncias 
por adolescentes possa ser, talvez, o diagnóstico pediátrico 
mais falho. Enfatiza que o pediatra e demais profissionais en- 
volvidos no atendimento de adolescentes, tanto na atenção 
primária como os das especialidades pediátricas, devam se 
manter alertas tanto para as manifestações clínicas como 
comportamentais do abuso de substâncias, bem como sua as- 
sociação com comorbidades psiquiátricas.! Alguns sinais de 
alerta” podem sugerir que o adolescente tenha problemas rela- 
cionados a álcool e outras substâncias: 


e problemas escolares (piora nas notas, falta as aulas); 

e problemas de saúde (acidentes, “resfriados” frequentes, tosse 
crônica, dor torácica, sintomas alérgicos); 

e problemas familiares (perda de interesse nas atividades fami- 
liares, não trazer amigos para casa, atrasos não explicados ao 
chegar em casa após a escola, respostas evasivas sobre suas 
atividades, desaparecimento de objetos de valor da casa, tra- 
tar mal os irmãos); 

e problemas com os companheiros (abandono dos velhos ami- 
gos, novos amigos desconhecidos, preferência por festas nas 
quais os pais não participam, chamadas telefônicas estranhas). 


Alguns fatores de risco e também protetores quanto ao uso de 

substâncias por adolescentes são encontrados na Tabela 1. 

O pediatra pode também lançar mão de questionários es- 
truturados que foram validados para rastrear e identificar de 
forma breve adolescentes com problemas de abuso de subs- 
tancias,'? como o CRAFFT: 

C Alguma vez você esteve em um carro dirigido por alguém (in- 
cluindo você mesmo) que estava “alto” ou vinha usando ál- 
cool ou drogas? 

R Alguma vez você usou álcool ou drogas para relaxar, sentir-se 
melhor sobre si mesmo ou se “encaixar” (to fit in) ou ser aceito 
em um grupo? 

A Alguma vez você usou álcool ou drogas quando estava sozi- 
nho (alone)? 

F Alguma vez você esqueceu (forget) coisas que fez enquanto 
usava álcool ou drogas? 

F Alguma vez sua família ou amigos disseram que você deveria 
diminuir seu consumo de álcool ou drogas? 

T Alguma vez você se envolveu em problemas (trouble) enquan- 
to estava usando álcool ou drogas? 


Duas ou mais respostas “sim” sugerem que o adolescente 
possa ter um envolvimento sério com álcool ou outras subs- 
tâncias psicoativas, necessitando de acompanhamento poste- 
rior.’ Investigação laboratorial (como exames de urina bus- 
cando detectar substâncias ou seus metabólitos) pode ser 


Tabela 1 Alguns fatores de risco ou protetores 
associados ao uso de drogas por adolescentes! 


Fatores de risco Fatores protetores 














Início precoce do uso Início tardio do uso 
























































Maior respeito à autoridade 
paterna/pais que monitoram 
mais as atividades do 
adolescente 


Atitude permissiva dos pais 
diante do uso 


Amigos que bebem, fumam 
ou usam outras drogas 





Amigos não envolvidos com o 
uso de drogas 


















































Bom desempenho escolar/ 
aspirar atingir alta qualificação 
acadêmica 


Mau desempenho escolar/ 
baixo interesse pela escola 











Baixa autoestima, rebeldia e 
delinquéncia precoce 
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necessária para esclarecer se comportamentos disfuncionais, 
outras alterações no estado mental e achados suspeitos no 
exame físico têm relação com uso de substâncias psicoativas. 
Nesse momento, o pediatra deve atentar para aspectos rela- 
cionados ao consentimento do adolescente e/ou familiares, 
respeito a confidencialidade, escolha de laboratório com capa- 
cidade para coleta apropriada (evitando eventuais adultera- 
ções do material pelo usuário, que possam levar a falso-negati- 
vo) e realização da análise com metodologias validadas e 
dentro das normas propostas para o caso. A AAP publicou, em 
2014,!º diretrizes e orientações úteis e atualizadas sobre análi- 
se para drogas de abuso em crianças e adolescentes. A Tabela 
2 informa, para as principais substâncias de abuso e mesmo al- 
guns medicamentos de prescrição que são eventualmente 
alvo de uso ou abuso na adolescência," qual(is) o(s) metabóli- 
to(s) passível(eis) de detecção, a “janela” ou período em que é 
detectável e alguns comentários adicionais. 


Tratamento 

A abordagem do adolescente que abusa de álcool e outras subs- 
tâncias é complexa e requer uma equipe multidisciplinar, en- 
volvendo desde o pediatra até o psiquiatra especializado em 
adolescentes e/ou no manejo e reabilitação de dependentes de 
substâncias psicoativas. O nível em que se dará o tratamento 
dependerá de fatores como grau de cooperação do paciente e da 
família, podendo inicialmente se dar em nível ambulatorial, in- 
cluindo suporte de organizações de autoajuda como Alcoólicos 
e Narcóticos Anônimos, e do grau de comprometimento do 
usuário, que poderá levar à necessidade de internação para ava- 
liação e tratamento psiquiátrico ou detoxificação. O entendi- 
mento de que o tratamento do abuso de substâncias costuma 
envolver muitas recaídas deve ser levado em conta. Para a maio- 
ria dos pacientes, permanecer no tratamento por um mínimo de 
3 meses resultará em melhora significativa.? A disponibilidade 
do pediatra em participar do seguimento ambulatorial após tra- 
tamentos bem-sucedidos é considerada pela AAP como essen- 
cial na prevenção de recaídas.! Por fim, apesar de o cenário mais 
comum entre os adolescentes ser particularmente com relação 
a álcool e maconha, um uso ocasional sem alterações de com- 
portamento ou de desempenho escolar deve levar o pediatra a 
oferecer aconselhamento sobre os riscos envolvidos, mesmo 
que nao solicitado.! 


Prognóstico 

Desfechos positivos no manejo de adolescentes quanto ao 
abuso de substâncias estão diretamente relacionados a parti- 
cipação regular em grupos pós-tratamento. Adolescentes do 
sexo masculino com distúrbios de aprendizagem ou de condu- 
ta têm pior prognóstico. O padrão de uso de substâncias entre 
seus companheiros ou por parte dos pais tem influência im- 
portante no desfecho também nos pacientes do sexo masculi- 
no. Entre as meninas, autoestima e ansiedade interferem 
mais no prognóstico.” Segundo Posner,’ um desfecho positivo 
está associado a influências construtivas por parte de compa- 
nheiros, suporte familiar e religioso, envolvimento efetivo dos 
familiares, pressão judicial (especialmente na fase inicial) ou 
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Tabela 2 Duração aproximada do tempo de detecção de algumas drogas 


Droga 


Álcool 


Anfetaminas 


Anfetamina (AMP) 


Metanfetamina 
(MAMP) 


3,4-metilenodioxi AMP 


3,4-metilenodioxi 
MDMA 


Barbituricos 
Pento/secobarbital 
Butalbital 
Fenobarbital 
Benzodiazepinicos 
Triazolam 
Clonazepam 
Diazepam 


Uso crônico 


Cocaína 


Canabinoides 


LSD 


Metadona 


Opioides 
Morfina 
Codeina 


Opioides 
semissintéticos 


Heroína 


Fenciclidina (PCP) 


Metabólito 


Álcool 


Etil succinato e etil 
glicuronídeo 


MAMP 


> 100 ng/mL de AMP+MAMP 


MDA 
MDMA 


Secobarbital 
Secobarbital 


Secobarbital 


Hidroxietil flurazepam 
7-aminoclonazepam 


Oxazepam 


Benzoilecgonina 


Carboxi-THC 


Nor-LSD 
Metadona e o metabólito 


2-etilideno-1,5-dimetil-3,3- 
difenilpirrolidina 


Morfina 
Morfina e codeina 


Hidrocodona 
Hidromorfona 
Oxicodona 
Oximorfona 


6-acetilmorfina + morfina 


Fenciclidina 


Janela de detecção 


7al2h 


Ate 5 dias 


1a 3 dias 


1a2 dias 


1a2 dias 
1a2 dias 


Curta duração, 4 a 6 dias 


Intermediária, 3 a 8 dias 


Longa duração, 10 a 30 dias 


Curta ação, 1 dia 
Intermediária, 1a 12,5 dias 
Longa duração, 5 a 8 dias 


Pode durar até 30 após a 
ultima administração 


1a 3 dias 
Uso esporádico, 1a 3 dias 
Uso regular, 4 dias 


Uso frequente, 10 dias 


Uso crônico, 3 a 5 semanas 


após o último uso 
4h 


1 diaal semana 


1a2 dias 
1a2 dias 


1a 2 dias 
1a 2 dias 
1a 3 dias 
1,5 a 2,5 dias 


< 24 haté 1a 2 dias 


Uso casual, 2 a 10 dias 


Uso crônico, várias semanas 


Observações ou comentários 


Etil succinato e etil glicuronídeo podem estar 
presentes na urina por até 5 dias após a 
ingestão de altas doses de álcool. Contudo, o 
uso de desinfetante de mão, antisséptico bucal, 
xarope para tosse, etc. pode levar à detecção 
de níveis baixos desses metabólitos, não 
significando ingestão de bebida alcoólica 


Metilfenidato não é detectado em análise de 
rotina de anfetamina. Assim, um resultado 
positivo para anfetamina não pode ser 
explicado pelo uso de metilfenidato 


Muitos testes identificam oxazepam, mas não 
todos os diazepínicos. Se o paciente já utiliza, é 
importante um teste específico para o tipo de 
benzodiazepínico e conversar com o laboratório 


Os canabinoides sintéticos não são identificados 
no teste. Se houver suspeita de seu uso, 
perguntar ao laboratório sobre a disponibilidade 
de análise dessas substâncias 


6-acetilmorfina é um metabólito 
patognomônico do consumo de heroína, porém 
tem uma janela de detecção pequena e, na 
maioria das vezes, não é detectado no teste de 
drogas. Se um teste é positivo para a morfina 
em um paciente que não faz uso de morfina sob 
prescrição médica, o resultado é sugestivo de 
consumo de heroína 


Fonte: Levy S, Siqueira LM; Committee on Substance Abuse. Testing for Drugs of Abuse in Children and Adolescents. Pediatrics 2014; 133:(6). 
Adaptada de: Opaleye et al., 2013. 


quando há participação voluntária no tratamento. Como re- 
caídas são comuns - entre 35 e 85% segundo vários estudos, 
nos pacientes com abuso crônico -, acompanhamento por 
profissional qualificado no manejo do abuso e dependência de 
substâncias psicoativas deve ser obtido. 


Prevenção 
Programas preventivos bem-sucedidos quanto ao uso e abuso 
de substâncias para crianças e adolescentes devem investir 
em aumentar os fatores de proteção (como suporte familiar) e 
reduzir os fatores de risco (como autocontrole frágil). Devem- 
-se abordar todas as formas de abuso de drogas, lícitas e ilícitas, 
e abordar os tipos específicos identificados dentro de cada co- 
munidade. Os períodos de maior risco para o abuso de subs- 
tâncias são as transições de vida, como a passagem do ensino 
fundamental para o ensino médio e, deste último, para a uni- 
versidade. Os programas preventivos devem focar nesses mo- 
mentos social e emocionalmente intensos para os adolescen- 
tes a fim de antecipar-se ao eventual início do abuso de 
substâncias.” Exemplos de programas e materiais de preven- 
cão são encontrados em sites da internet tanto dos Estados 
Unidos (Centro de Prevenção do Abuso de Substâncias) como 
do Brasil (Ministério da Saúde). 

A seguir, são abordados aspectos específicos, toxicológicos 
e clínicos, relativos a algumas das principais substâncias psi- 
coativas com relevância em nosso país. 


Álcool 

O álcool etílico (etanol), como já visto o item Epidemiologia, é 
uma das substâncias mais utilizadas por adolescentes. É 
considerado responsável por mais injúrias físicas e mortes em 
jovens do que aquelas produzidas por todas as drogas ilícitas 
somadas.? Farmacologicamente, é um depressor do SNC, mas 
que apresenta efeitos iniciais euforizantes. Após a ingestão, é 
absorvido rapidamente, sendo biotransformado no figado em 
duas vias: parte por ação da enzima desidrogenase alcoólica, 
formando acetaldeído, e outra parte pelo citocromo P450. Em 
doses elevadas, leva a progressivo rebaixamento do sensório, 
podendo chegar a depressão respiratória. Antes disso, princi- 
palmente nos bebedores iniciantes, ocorre a evolução clássica 
para incoordenação motora (ataxia), diplopia, fala arrastada, 
náuseas e vômitos. 

O diagnóstico nos episódios agudos pode ser feito pela his- 
tória do abuso de bebidas alcoólicas e pelos achados clássicos 
de embriaguez, eventualmente confirmados por provas de 
função hepática alteradas e/ou dosagem da alcoolemia. Ni- 
veis acima de 150 mg/dL costumam acompanhar os sinais cli- 
nicos de embriaguez; acima de 200 mg/dL em adolescentes 
pode haver risco de morte. A presença de coma com níveis in- 
feriores a 400 mg/dL deve alertar para associação com trau- 
ma craniano, hipoglicemia ou com outras drogas ou fármacos 
depressores. 

O manejo do quadro agudo baseia-se em fluidoterapia, for- 
necimento de glicose e tiamina (principalmente nos usuarios 
crônicos) e, nos casos graves, suporte ventilatório e, mais rara- 
mente, hemodiálise. Quanto à abstinência, o manejo está ba- 
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seado na administração de benzodiazepínicos (diazepam), 
em doses elevadas e a intervalos curtos, até o controle das ma- 
nifestações, como inquietude, agitação e tremores. As formas 
mais graves de abstinência, como o delirium tremens, com de- 
sorientacao grosseira e hiperatividade autonômica, não são 
comuns em adolescentes, mas quando acompanhadas de 
convulsões e hipertermia, têm prognóstico reservado. Após 
um atendimento de emergência ou mesmo no contexto da 
atenção primária, o pediatra dispõe de instrumentos, como o 
CRAFFT, visto anteriormente, ou o AUDIT (Alcohol Use Disor- 
der Identification Test), que podem ser utilizados no rastrea- 
mento de adolescentes suspeitos do abuso de bebidas alcoóli- 
cas e problemas comportamentais. O encaminhamento a 
profissionais ou serviços especializados está indicado.” 


Maconha (cannabis) 

A planta Cannabis sativa (maconha, marijuana), além do 
aproveitamento para obtenção de fibras com fins industriais, 
tem sido utilizada há séculos com fins medicinais e recreacio- 
nais por vários grupos humanos. A forma mais comum se dá 
pelo consumo de cigarros (“baseado”), no qual fragmentos da 
planta dessecada são fumados. O princípio ativo da planta 
com propriedades psicoativas é o delta-9-tetra-hidrocanabi- 
nol (THC), presente em uma concentração em torno de 10% 
no cigarro. Outro derivado da planta, a resina chamada haxixe, 
apresenta concentrações acima de 10%, e o óleo de haxixe, 
mais concentrado, acima de 20% de THC." Há inúmeros ou- 
tros princípios ativos (canabinoides) na planta, inclusive com 
uso medicinal proposto, mas não serão abordados por não ser 
este o objeto do capítulo. É importante comentar que existem 
compostos quimicamente diferentes do THC (canabinoides 
sintéticos), referidos na literatura de forma crescente e divul- 
gados na internet como “sais de banho” ou spice. São substan- 
cias psicoativas destinadas a serem misturadas a cigarros co- 
muns (tabaco), causando efeitos intensos e complicações 
agudas que demandam atendimento de emergência. 

Os efeitos do consumo de um cigarro de maconha (THC) 
são relaxamento e leve estado de euforia, com melhora do hu- 
mor e aumento de apetite (“larica”). A resposta pode variar 
com o ambiente e o contexto social no momento do uso. Os 
usuários relatam efeitos sensoriais, como maior percepção de 
sons e imagens. Contudo, como ocorrem prejuízos cognitivos, 
na tomada de decisões e na percepção de tempo, há favoreci- 
mento da ocorrência de injúrias físicas (trauma) e acidentes 
de trânsito envolvendo o usuário. O abuso, consumo de cigar- 
ros com erva procedente de plantas com maior teor de THC ou 
consumo de haxixe, pode produzir efeitos desagradáveis 
como ansiedade, disforia e até desencadeamento de surtos 
psicóticos em adolescentes predispostos (comorbidades). O 
consumo de 1 cigarro tem efeitos de curta duração (1a 2 horas). 
Usuários crônicos podem apresentar complicações respirató- 
rias e cardíacas que necessitem de cuidados de emergência. 
Usuários habituais que param o consumo apresentam sindro- 
me de abstinência 24 a 48 horas após, com sonolência excessi- 
va ou insônia, cansaço, ansiedade, depressão e óbvia fissura. 
As manifestações agudas do consumo de maconha raramente 
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levam o usuário à emergência. Quadros de agitação e ansieda- 
de extremas costumam ceder a diazepínicos e abordagem 
tranquilizadora (talk down). Manifestações psiquiátricas mais 
graves podem exigir o uso de antipsicóticos, como haloperidol. 
Eventuais complicações orgânicas, como broncoespasmo e 
dor torácica (angina), devem ser esclarecidas e manejadas de 
acordo. 


Cocaína 

A cocaína é um alcaloide da planta Erythroxylun coca, nativa 
da América do Sul, consumida pelos indígenas da região andi- 
na desde a era pré-colombiana. As formas mais utilizadas são 
o pó (hidrocloreto de cocaína), cheirado, aplicado em muco- 
sas ou injetado, e o crack (ou “pedra”), que é fumado. A cocai- 
na em pó é absorvida (em torno de 50%) quando em contato 
com a mucosa nasal, atingindo seus efeitos psicoativos em 
torno de 10 a 15 minutos, e em 2 a 3 minutos quando injetada. 
O crack, fumado com auxílio de cachimbos artesanais ou im- 
provisados, permite o acesso rapido da cocaína ao SNC a partir 
da circulação pulmonar, com pico de efeito psicoestimulante 
em cerca de 1 minuto. 

A exposição a cocaína produz uma sindrome simpaticomi- 
mética típica, com agitação, taquicardia, hipertensão arterial, 
sudorese, tremores e midriase, acompanhada de efeitos sub- 
jetivos como euforia, redução do sono e do apetite e disposi- 
ção aumentada para atividades físicas (mesmo trabalho peno- 
SO) e sexuais. Algumas vezes, pode haver efeitos indesejáveis, 
como agitação extrema, agressividade e surtos psicóticos. 
Complicações orgânicas graves, neurológicas (hemorragia in- 
tracraniana) e cardíacas (vasoespasmo coronariano, infarto 
agudo) também não têm poupado indivíduos jovens usuários 
de cocaína. Os usuários de crack têm também dano pulmonar 
em graus variados, caracterizando o chamado “pulmão do 
crack”. A abstinência, descrita em todas as formas de uso, é ca- 
racterizada por intensa disforia pós-consumo, seguida de fis- 
sura importante. Nas situações agudas de agitação e agressivi- 
dade, sedação com diazepínicos e, se necessário, haloperidol 
deve ser tentada. As manifestações cardíacas, quando restri- 
tas ao vasoespasmo coronariano, costumam responder a ni- 
tratos e sedação com diazepam." Complicações cardíacas gra- 
ves e hemorragias do SNC demandam acompanhamento e 
manejo especializado. 


Inalantes 
Os inalantes são compostos voláteis, pertencentes a variados 
grupos químicos, que estão presentes em uma infinidade de 
produtos de uso doméstico e industrial. Eles são inalados a 
partir da própria embalagem, embebidos em algum tecido ou 
simplesmente após serem derramados em sacos plásticos, 
com a finalidade de produzir efeitos psicoativos. Entre os mais 
utilizados, estão solventes (solvente de tintas, cola de sapatei- 
ro ou de carpete, fluido de isqueiro, lança-perfume) e gases 
(sprays diversos, propano). 

Os efeitos iniciais do consumo são semelhantes aos da em- 
briaguez alcoólica (euforia, agitação, rubor facial) podendo se- 
guir-se de tontura, náuseas, vômitos e alucinações. No Brasil, 


o composto de maior destaque é o tolueno, um hidrocarbone- 
to aromático de toxicidade aguda e crônica apreciáveis. Pro- 
duz irritação de conjuntivas oculares e das vias respiratórias, 
vertigens e incoordenação motora, além dos efeitos psicoati- 
vos, na exposição aguda. O abuso crônico é acompanhado de 
déficit cognitivo importante e alterações morfológicas no SNC, 
como atrofia cerebelar difusa, com consequente ataxia cerebe- 
lar e alterações de massa branca. Perdas auditivas e visuais 
são também descritas.*”° 


Alucinógenos 

O grande número de substâncias de origem natural ou sintéti- 
ca com propriedades alucinógenas, incluindo muitas de intro- 
dução recente no mercado e muitas vezes ainda não reguladas 
ou colocadas na ilegalidade em muitos países, torna este grupo 
amplamente consumido entre adolescentes e adultos. São, em 
geral, estruturas químicas semelhantes aos neurotransmisso- 
res, como serotonina e outras catecolaminas. Aqueles com 
maior registro de uso têm sido a dietilamina do ácido lisérgico 
(LSD) ea MDMA, popularmente conhecida como ecstasy.’ 

O LSD produz efeitos alucinógenos importantes com doses 
mínimas, sendo consumido, as vezes, a partir de pequenos pe- 
daços de papel (selos, figuras adesivas) ou comprimidos. O 
efeito máximo ocorre em cerca de 2 horas, mas pode durar até 
12 horas. Tem poucos efeitos orgânicos prejudiciais (altera- 
ções dos níveis de pressão arterial, taquicardia, náuseas), mas 
tem alto risco em relação à associação com trauma e morte 
(p.ex., quedas de altura através de janelas) sob seus efeitos. O 
manejo dos quadros de agitação ou inquietude gerados pelas 
alucinações (bad trips) deve ser feito em ambiente calmo. Uso 
de benzodiazepínicos pode ser necessário. Outra complicação 
do LSD é tardia, os flashbacks, quando o usuário apresenta al- 
terações do sensório muito tempo após o consumo.” 

O ecstasy é uma anfetamina com propriedades alucinóge- 
nas, apresentando alguma similaridade estrutural com a mes- 
calina. Consumida na forma de comprimidos, produz euforia, 
aumento de energia e busca de contato físico (entactógeno), 
além de manifestações simpaticomiméticas, como taquicar- 
dia, agitação, hipertensão arterial, hipertermia e sudorese. Es- 
ses efeitos, somados ao local de consumo, geralmente festas 
rave, com dança e atividade física intensa, têm levado a qua- 
dros graves com risco de morte. O tratamento é de suporte, 
com avaliação criteriosa das funções neurológica, cardiovas- 
cular e renal. O abuso crônico pode ser responsável por disfun- 
ções do sistema serotoninérgico, com depressão, alterações do 
sono entre outros distúrbios.’ 

Outro agente com consumo crescente na última década é a 
ketamina, um analgésico dissociativo usado em anestesiolo- 
gia humana e veterinária, com propriedades alucinógenas. 
Sua ação se da nos receptores NMDA glutamato, bloqueando 
estímulos visuais, dolorosos e auditivos, levando a uma vir- 
tual privação dos sentidos e estado onírico, podendo chegar a 
despersonalização (sensação de sair do próprio corpo), como 
descrita também por usuários de LSD. Encontrada em forma 
de pó ou líquido, pode ser consumida por via oral, inalada ou 
misturada a cigarros e fumada. Além dos efeitos psicoativos, 


observa-se nistagmo rotatório, ataxia com marcha alterada, 
tremores, movimentos mioclônicos e pupilas geralmente mió- 
ticas. O comportamento pode variar do agressivo a oposta ca- 
tatonia. O tratamento consiste em sedação com diazepínicos e 
ambiente tranquilo. Em casos de agitação extrema, trauma as- 
sociado e aumento da temperatura corporal com rabdomiólise 
têm sido descritos, necessitando manejo cuidadoso e avalia- 
cao de função renal.” Abuso crônico tem efeitos como défi- 
cit cognitivo e complicações gastrointestinais (vias biliares) e 
urológicas, como disúria e hematúria.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Lembrar que o uso eventual de álcool e tabaco por 
adolescentes é, muitas vezes, considerado “normal” ou 
um “rito de passagem” entre a infância e a idade adulta. 
Mesmo esse uso eventual, quando detectado pelo 
pediatra, deve ser comentado e apontado como de 
risco para o adolescente. 

Identificar que o abuso de substâncias é geralmente 
acompanhado de outros distúrbios de conduta ou 
comorbidades psiquiátricas. 


Considerar que um estudo epidemiológico recente feito 


no Brasil demonstrou que, além do consumo de álcool 
e tabaco, há consumo de maconha, inalantes 
(solventes) e crack/cocaina entre 0,5 e 2% dos 
adolescentes. 

Atentar para sinais de alerta e fatores de risco para o 
uso de substâncias por parte de adolescentes, bem 
como para fatores protetores importantes na 
prevenção. 

Tratar adequadamente, pois o manejo do abuso de 
substâncias requer profissionais especializados e 
seguimento em longo prazo, já que o índice de recaídas 
é elevado. Pacientes que permanecem mais de 3 meses 
no tratamento têm melhor prognóstico. A participação 
do pediatra no seguimento pós-alta é considerada 
benéfica na redução das recaídas. 

Conhecer e dominar os aspectos farmacológicos e 
toxicológicos das principais substâncias consumidas 
em nosso meio (álcool, maconha, cocaína, inalantes e 
alguns alucinógenos). 
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Introdução 
O ser humano passa por várias fases de desenvolvimento no 
ciclo de vida. A infância e a adolescência são fases marcantes 
para a construção da identidade adulta, o fortalecimento de 
traços da personalidade e a inserção em grupos sociais. 
Embora a escola, alicerçada em um apoio familiar acolhe- 
dor, seja considerada espaço essencial para o desenvolvimen- 
to pessoal e o exercício de cidadania, inúmeros relatos a apre- 
sentam como cenário muitas vezes favorável para um 
crescente número de comportamentos agressivos. 


Bullying: o que é? 
Palavra de origem inglesa, refere-se a comportamentos agressi- 
vos e antissociais repetitivos, em que o agressor, por ter maior 
poder - físico, emocional, social - tem o desejo consciente de 
maltratar a vítima, colocando-a sob tensão de forma constante. 
O bullying, ou intimidação sistemática, pode ser classifica- 
do como direto, quando acontece na presença das vítimas, e 
indireto, quando elas estão ausentes, ou ainda segundo a tipo- 
logia das agressões (Figura 1), sendo frequente associar-se a 
outras manifestações da violência no ambiente escolar (de- 
predação do patrimônio) e microviolências (atos de incivilida- 
de, falta de respeito) contra colegas ou professores. 


Epidemiologia 

Desde os estudos de Olweus (1978-1993) na Noruega, a violên- 
cia escolar voltou a despertar maior interesse após ocorrência 
de episódios de suicídio entre alunos. 

No Brasil, atualmente, esse tipo de violência acomete va- 
rias regiões, atingindo grandes capitais até cidades de peque- 
no porte. Sua ocorrência varia amplamente entre estudos, re- 
lacionadas principalmente as metodologias utilizadas para 
identificação do agravo. 

Em estudo nacional envolvendo 60.973 escolares de 1.453 
escolas públicas e privadas, 5,4% dos estudantes relataram ter 
sofrido bullying nos últimos 30 dias. Entre as capitais, Belo 
Horizonte, Boa Vista e o Distrito Federal apresentaram maior 


Pela vida afora, fui levando 
Apelidos com maldade 
Nerd, Baleia, Burro, 

Que me feriram a vaidade 
Como muitos, sou apenas 
Portador de necessidades. 


Necessidades de afeto, 

Amor e muita amizade 

Pela vida vou plantando 
Respeito à diversidade 
Movendo o mundo com amor 
Promovendo a igualdade. 


Marluce Tavares (Recife, março / 2010) 


frequência, enquanto a menor foi em Palmas, Belém e Natal; 
não houve distinção entre escolas públicas e privadas, exceto 
em Aracaju, com maior ocorrência nas privadas. 

As características populacionais consideradas de maior 
vulnerabilidade para sofrer bullying são: envolver ambos os se- 
xos, mais prevalente no sexo masculino e em menores de 13 
anos. Na modalidade virtual, os autores mais frequentes são 
rapazes adolescentes a partir de 15 anos. Em relação a escola- 
ridade materna, filhos de mães com escolaridade fundamental 
incompleta ou mesmo nenhuma escolaridade sofrem menos 
bullying que os filhos daquelas com maior escolaridade (do 
fundamental completo ao curso superior). 


Fatores causais 

Como em toda violência, os prováveis fatores causais relacio- 
nados ao bullying são múltiplos, sobressaindo-se os indivi- 
duais e contextuais, que moldam o indivíduo para o status de 
agressor, vítima, vítima /agressor — ora agride, ora é vitimiza- 
do - ou testemunha, sem participação direta, mas que sofre os 
efeitos da convivência com situações de bullying. 

Nos fatores contextuais, condições familiares adversas se 
destacam. Os agressores geralmente são filhos que presen- 
ciam atos violentos, são insultados ou sofrem maus-tratos, 
têm excesso ou pouca monitoração parental, são submetidos 
a disciplina autoritária ou punição corporal. Nesses casos, 0 
indivíduo em formação pode se identificar com os agressores e 
construir um modelo inadequado de relacionamento, repetin- 
do os comportamentos familiares na escola. 

As vítimas também podem ser filhos detratados, criticados 
ou superprotegidos e infantilizados, desenvolvendo baixa au- 
toestima, insegurança e pouca sociabilidade. Sentem vergo- 
nha, medo e podem se achar merecedores do sofrimento im- 
posto. 

Com relação ao ambiente social, favorecem a prática de 
bullying: ter amigos agressivos, morar e /ou estudar em região 
com alto índice de violência urbana, imperando a intolerância 
as diversidades, especialmente sexuais, inversão de valores 


éticos, a banalização da violência e impunidade. No ambiente 
escolar, educadores que negam a ocorrência dos fatos ou os in- 
terpretam como meras brincadeiras também oferecem um 
ambiente fértil para bullying. 

Vale destacar a concomitância com outras situações de vul- 
nerabilidade: desemprego, uso /abuso de drogas, famílias uni- 
parentais, baixo suporte social e dificuldades em negociar 
para resolução de conflitos familiares e comunitários. 

Quanto aos traços individuais, os portadores de impulsivi- 
dade, hiperatividade, comportamento desafiador opositivo 
(atitudes desafiadoras, hostis ou desobediência repetitiva) e 
intolerância à frustração são mais propícios a serem agresso- 
res. São pessoas com grande popularidade, costumam envol- 
ver-se em brigas e atos delinquentes, podem usar psicoativos 
(tabaco, álcool e outros) e buscam vítimas vulneráveis física 
ou emocionalmente, sentindo prazer em dominar e causar- 

-lhes sofrimentos. Ao mesmo tempo, sao bastante influencia- 
veis pelos fatores negativos da comunidade ou de seus pares, e 
têm pouca habilidade em solucionar problemas relacionais. 

Estudo conduzido com adolescentes do 9º ano do ensino 
fundamental, em escolas públicas municipais do Programa 
Saúde na Escola de Olinda, PE, em 2012, reforça relatos de ou- 
tras pesquisas ao apontar um grande contingente de estudan- 
tes envolvidos com bullying (67,5%) nos diferentes papéis as- 
sumidos (como vítima, agressor ou testemunha) e que 
agressores e vítimas /agressores do sexo masculino apresen- 
tam autoestima superior à do sexo feminino, possivelmente 
porque aqueles focam sobretudo o sucesso social enquanto as 
meninas ficam mais atreladas a sentimentos. 

As vítimas costumam ser inseguras, não conseguem defen- 
der-se ou apresentam diversidades - etnia, religião, condição 
socioeconômica, deficiência cognitiva ou física, obesidade ou 
magreza, alterações na estatura ou transtorno de identificação 
sexual, o que pode intensificar a baixa autoestima. Habitual- 
mente são excluídos do convívio por seus pares e desenvol- 
vem sintomas internalizantes (depressão, ansiedade, quadros 
psicossomáticos). Geralmente, as vítimas ou vitimas /agres- 
sores têm baixa competência social e tendem ao isolamento. 

Não se devem esquecer as testemunhas de bullying, alguns 
participando como incentivadores enquanto a maioria silen- 
cia por medo do agressor. No entanto, testemunhar esses atos 
pode levar a quadros de ansiedade e culpa, muitas vezes ne- 
cessitando de ajuda profissional. 


Avaliação e diagnóstico 

Apesar de ser uma situação bastante estressante, as vítimas 
levam tempo para revelar ou nunca o fazem. Assim, o bullying 
deve sempre ser indagado nas consultas, podendo a vítima 
negar ou confirmar, muitas vezes após longo período. Os 
agressores devem ser investigados sobre transtornos psiqui- 
cos e violência doméstica. 

Portanto, é preciso estar atento aos indicadores expressos 
nas mudanças de comportamento, como fobia escolar (desejo 
de abandonar ou recusa em ir à escola), ansiedade antecipató- 
ria (elevação do estresse em véspera de aulas ou final das fé- 
rias), insônia ou pesadelos, isolamento ou quadro depressivo, 
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choro fácil, sintomas psicossomáticos (dores de cabeça, no 
abdome ou mal localizadas, enjoos e indisposições, especial- 
mente em dias de aula), ter pertences “perdidos” ou danifica- 
dos sem explicação plausível, queda do rendimento escolar e 
até sinais de agressão física (equimoses, incisões, perfura- 
ções). A Figura 1 apresenta a dinâmica do bullying. 

Nos casos mais graves, a vítima pode apresentar atitudes 
de automutilação (ferir-se com estiletes, canivetes), adotar 
medidas drásticas de vingança portando armas, ideação ou 
tentativa de suicídio. 

Além das citadas acima, o bullying pode estar na base de 
várias situações clínicas que chegam para atendimento pediá- 
trico, como queixas visuais, desmaios, déficit de memória, 
rendimento escolar insatisfatório, enurese noturna, anorexia 
ou bulimia, sindrome do intestino irritável, vômitos e outros, 
devendo ser sempre lembrado em possíveis diagnósticos dife- 
renciais para essas situações. 


Repercussões 

As consequências do bullying dependem da duração, do tipo e 
da intensidade dos atos, como também da estrutura psíquica 
dos envolvidos e do apoio recebido. Costumam ser mais inten- 
sas nas vítimas que em agressores e testemunhas, havendo 
efeitos imediatos e em longo prazo. 

As repercussões imediatas funcionam também como indi- 
cadores, uma vez que podem ser o motivo de consulta ao pe- 
diatra ou outro profissional da equipe. Destacam-se os sinto- 
mas internalizantes e os prejuízos acadêmicos já mencionados, 
que podem culminar em abandono escolar e suicídio. 

No cyberbullying, o anonimato e a rápida exposição pública 
são fatores que causam grande impacto, repercussões mais 
prolongadas, levando a quadros depressivos intensos e outros 
transtornos psíquicos mais severos, como autoagressao, ten- 
tativas e êxito suicida. 

Em longo prazo, as vítimas podem ter agravamento desses 
sintomas levando a quadros crônicos de depressão, pânico, con- 
sumo de drogas, transtornos alimentares (anorexia, bulimia, 
compulsão alimentar transitória), instabilidade profissional, 
nas relações amorosas e na futura família, perpetuando os fato- 
res causais. Muitas dessas alterações também podem surgir nas 
testemunhas. 

Os perpetradores de bullying, quando não tratados, tendem 
a manter seus comportamentos negativos, aderir ao consumo 
de álcool, porte de armas, agressividade nos relacionamentos 
interpessoais, podendo alcançar a criminalidade - destruição 
de patrimônio alheio, violência doméstica, homicídios, envol- 
vimento com o tráfico, etc. 

O bullying ainda causa prejuízos financeiros, consideran- 
do-se a necessidade de múltiplas intervenções em saúde men- 
tal, reforço escolar, justiça da infância e adolescência e em pro- 
gramas sociais. 


O papel da escola e da equipe de saúde 

Embora não exista uma legislação nacional especifica para en- 
frentamento do bullying, tramita no Congresso Nacional o projeto 
de Lei n. 5.369 /2009, ja aprovado pelo Senado em março de 2015. 
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Familiares 


Família: violenta, preconceituosa, inflexível, 


uniparental, drogadição parental 
Sofrer maus-tratos, críticas severas 
Educação: autoritária, sem limites, punição 


Fatores 
causais 


Sociais 
Desemprego 
Rede socioafetiva frágil 
Morosidade da Justiça 
Banalização e impunidade da 


Contextuais ou ambientais 
Amigos agressivos 
Elevada violência urbana 
Intolerância às diversidades 
Inversão de valores éticos 


corporal, superproteção (vítimas) 


Agressor 


i 


Impulsividade, hiperatividade 
transtorno desafiador opositivo 
Intolerância à frustração 
Prazer em dominar e brigar 
Elevada autoestima 


l 


Repetir violência doméstica 
Inter-relações violentas 
Delinquéncia 
Drogadição, tráfico 
Criminalidade 
Repetição transgeracional de 
violências 


Fatores 
pessoais 


Repercussões —> 


Escola: educadores despreparados 


Insegurança, baixa autoestima 
Exclusão dos grupos 
Apresenta diversidade (etnia, religiosa, sexual, estética) 
Sintomas internalizantes 


violência 


Vítima 
Vitima/agressor 


J 


Testemunha 


Baixa competéncia 
social 
Tendéncia ao isolamento 
Outras peculiaridades 
Baixa sociabilidade das vitimas e agressores 


l | 


Sintomas internalizantes, drogadição 
Transtornos alimentares, automutilação 
Prejuízos acadêmicos, abandono escolar 

Desejar vingança 
Portar arma, repetir a violência 
ideação e tentativa de suicídio 
Repetição transgeracional de violências 


Verbal: apelidos, insultos, xingamentos 
Moral: difamação, fofocas, humilhações 


Tipologia e 
atosde —> 
bullying 


Psicológica: perseguir, amedrontar, intimidar, chantagear, ameaçar 
Física: brigas, empurrões, espancamentos 
Material: roubar, estragar pertences 


Sexual: assediar, apalpar, abusar 
Virtual ou cyberbullying: difamação digital (mensagens depreciativas, fotos, vídeos originais ou adulterados) 





Figura 1 Dinâmica do bullying conforme os fatores causais, pessoais e suas repercussões. 


Em 2007, foi implantado no Brasil o Programa Saúde na 
Escola (PSE), estabelecendo parceria entre as escolas e a Es- 
tratégia Saúde da Família, com profissionais da saúde e edu- 
cação, educandos, comunidade e demais redes sociais, com 
vistas a promoção da saúde e fomento da cultura da paz. 

A prevenção dos futuros incidentes pode ser obtida com 
orientações sobre técnicas de aprimoramento dos relaciona- 
mentos interpessoais mediante comunicação não violenta, es- 
tratégias de reforço da autoestima de todos, especialmente da- 
queles estudantes com maior risco de sofrer bullying. 

Uma das estratégias emergentes aplicáveis a educação 
emocional no contexto escolar é a Terapia Comunitária Inte- 
grativa (TCT), desenvolvida pelo psiquiatra cearense Adalber- 
to Barreto, cujo objetivo é minimizar o sofrimento relacionado 
as quebras de vínculos afetivos, desagregação familiar e frag- 
mentação comunitária. Essas situações levam ao adoecimen- 
to social, incluindo pessoas envolvidas com bullying. 





Nesse contexto, sua ação centra-se na troca de experiên- 
cias, no exercício do diálogo multicultural respeitoso das dife- 
renças individuais, no resgate da autoestima e da autonomia e 
na formação e no fortalecimento da rede de apoio social pes- 
soal e comunitária. 

A atuação do pediatra desponta como espaço sentinela 
para identificação precoce de pacientes de risco para bullying, 
no aconselhamento das famílias e encaminhamento a espe- 
cialistas, na participação ativa do trabalho em rede para exe- 
cutar programas voltados ao enfrentamento do problema com 
escola, Conselho Tutelar, Ministério Público e outros. 

Essa participação encontra respaldo nas recomendações 
do Currículo Pediátrico Global da Sociedade Brasileira de Pe- 
diatria, que instrui para competências mais amplas na forma- 
cao dos pediatras. 

Enfatiza-se algumas ações e posturas profissionais para li- 
dar com o bullying: 


* Conjunto de aptidões adquiridas, voltados para a compreensão dos próprios sentimentos e das outras pessoas, que permite gerir adequadamente emoções e conflitos nas relações humanas. Elencada entre as 
prioridades da Organização Mundial da Saúde (OMS) para o século XXI - Saúde mental e questões emocionais: estresse, ansiedade, depressão e outras. 


e divulgação do conceito (palestras, aulas); 

e desaprovar o comportamento, buscando compreender os ele- 
mentos causais; 

e dialogar, assumindo orientações e limites claros e firmes; 

e criar situações para participação ativa no combate ao proble- 
ma na escola (equipes de alunos solidários, professores tuto- 
res), com feedback do acompanhamento; 

e instruir alunos e professores sobre a legislação vigente e reco- 
lhimento de provas. No cyberbullying, recomenda-se manter 
a mensagem para denúncia, rastreamento e identificação do 
autor; 

e relacionar serviços de apoio as vítimas. 


Medidas preventivas 

A redução do bullying como uma das metas prioritárias na 
rede escolar prevê adoção de relacionamentos sociais positi- 
vos e fortalecimento da resiliência dos alunos. 

Nesse sentido, as escolas devem desenvolver pactos de 
convivência saudável, dispor de serviço de apoio psicológico e 
realizar encontros informativos sobre o tema durante todo o 
ano letivo. As medidas preventivas eficazes devem ser articu- 
ladas entre escola-familia-sociedade, destacando-se: 

e campanhas informativas com participação ativa da comuni- 
dade escolar: alunos e pais, professores, supervisores e de- 
mais funcionários; 

e identificação dos casos e intervenção imediata evitando no- 
vas ocorrências; 

e informação as famílias, dos alvos e autores, sobre a ocorrên- 
cia e esclarecer sobre as possíveis consequências; 

e aplicação de medidas educativas aos agressores, tanto pela es- 
cola quanto por familiares, no sentido da reparação do dano; 
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e atendimento especializado as vítimas e seus familiares, covi- 


timas, nos casos considerados mais severos; 


e ações integralizadas entre educação, saúde e justiça da infan- 


cia e juventude; 


e supervisão efetiva dos pais responsáveis com normas claras 


para uso de eletrônicos; 


e políticas públicas para identificação e regras punitivas claras 


na violência digital; 


e envolver toda a sociedade no combate ao bullying. 


Desafios 

A existência de atos violentos partindo de jovens constitui ver- 
dadeira provocação à sociedade, que precisa evoluir para en- 
frentar tal desafio. 

Destaca-se o trabalho em rede de atenção, com a inclusão 
dos diversos setores sociais, principalmente aqueles mais di- 
retamente envolvidos com a questão, como os trabalhadores 
da educação, saúde, órgãos de proteção como os Conselhos 
Tutelares e o Ministério Público, além de outras instituições 
governamentais e não governamentais (ONG). 

Essa iniciativa pode minimizar as dificuldades de crianças, 
adolescentes e suas famílias em procurar ajuda; proporcionar 
mudança da concepção de escola como espaço autoritário, 
para atitudes adequadas a sua verdadeira missão. 

O pediatra precisa incorporar, na anamnese, questões so- 
bre a dinâmica escolar, a utilização de eletrônicos e redes so- 
ciais, informando os riscos e o impacto do bullying no desen- 
volvimento psicossocial. Mais que isso, o pediatra deve 
interagir com o ambiente escolar e toda a rede de proteção, 
reafirmando seu papel em contribuir para gerações mais sau- 
dáveis. 


Tabela 1 Orientação e ajuda em bullying: instituições e endereços virtuais úteis no Brasil (2015) 


Contatos 





Conteúdos de interesse/missão 


Endereços/observações 





Disque 100 
adolescentes 








Disque saúde 136 Ouvidoria Geral do SUS 


Abrapia/ Childhood Brasil / 
Observatório da infância 








outros temas 





Denúncia de crimes contra crianças e 


Opinião, perguntas e respostas, dados, 
dicas e /inks acerca da violência e 





Ligação gratuita 











Skype (61) 3315-2425 





www.olbservatoriodainfancia.com.br 
www.childhood.org.br/tag/abrapia 





Safer Net - Helpline 


Atendimento psicológico online 





www.helpline.org.br 


gratuito, contra crimes e violações 
dos Direitos Humanos na internet 





Portal do Professor 


Produções escolares, fórum, 


https://bullyingportalprofessorwordpress.com 


conteúdos multimídia e aula sobre 


bullying 








Conselhos de Direito Estaduais e 
Municipais 














Defesa dos direitos do cidadão 


Manter anotações com telefones e endereços 
atualizados (atendimento e procedência dos 
pacientes) 























Conselho Tutelar 
criança e do adolescente 











Órgão municipal de defesa direitos da 


Www.conselhotutelar.com.br 

















Ministério Público 
adolescência 














Direitos dos cidadãos/publicações - 


WWww.mpf.mp.br 
Homepage: selecionar unidade do MPF da sua região 





























Abratecom 
comunitária/TCI 





Produções, links relativos à saúde 





















































www.abratecom.org.bor 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Definir bullying e caracterizar suas principais 
manifestações. 

Compreender a importância do tema conforme os 
dados epidemiológicos. 

Identificar os indicadores causais e os que apontam a 
existência do agravo. 

Saber das repercussões sobre os envolvidos 
(agressor(es) e vítima). 

Conhecer as intervenções na escola, na familia e na 
saúde, incluindo seu próprio papel, como pediatra. 
Compreender a importância do trabalho em rede de 
atenção para o planejamento e a execução das 
medidas preventivas. 
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SEGURANÇA NA INTERNET 
E MEIOS ELETRÔNICOS 


Ulysses Doria Filho 


O mundo, ao se tornar cada vez mais eletrônico, está se desu- 
manizando. A exposição progressiva a mídia, que tem impor- 
tância extraordinária na vida de todos e, principalmente, na 
de crianças e adolescentes, tem causado enormes danos a 
essa população, e continuará a fazê-lo.! A evolução tecnolósi- 
ca tem oferecido cada vez mais facilidade de acesso ao mundo 
digital ao transformar os telefones celulares em computadores 
com internet, ao criar os iPhones”, iPads®, tablets, etc., ao de- 
senvolver a tecnologia sem fio (Wi-Fi, Bluetooth) e disponibili- 
za-la em locais públicos, inclusive sem custo. 

As crianças e os adolescentes modernos estão conectados 
entre si por meio da tecnologia digital, muito mais do que em 
qualquer geração anterior. Aplicativos de comunicação como 
o Facebook”, Twitter”, Whatsapp® e SMS têm sido cada vez 
mais usados, muitas vezes expondo detalhes pessoais incon- 
venientes, fornecendo material para oportunistas diversos e 
também para bullying e sexting (mensagens de texto com con- 
teúdo /fotos de sexo). 

O acesso a sites com conteúdos inadequados torna-se mui- 
to fácil por meio das ferramentas de busca. Até mesmo a cha- 
mada deep web, com seu conteúdo bizarro e, muitas vezes pe- 
rigoso, em que os pedófilos são muito frequentes, é facilmente 
acessível por meio de ferramentas de busca como TOR, e per- 
mite um anonimato dos usuários. 

Milhares de pessoas consomem horas de seu tempo brin- 
cando com jogos eletrônicos, que, as vezes, também trazem 
mensagens subliminares e explícitas de violência, sexo, dro- 
gas, etc., ou assistindo a filmes. Essa permanência por tempo 
prolongado em atividades que não exigem atividade física e 
que convidam ao consumo de guloseimas (pipoca, bolachas, 
etc.) tem sido considerada como desencadeante da obesidade, 
atingindo adultos e crianças em todo o mundo.’ 

Desde 1950, mais de 3.500 pesquisas foram realizadas bus- 
cando uma associação entre exposição a violência na mídia e 
subsequente comportamento violento, e alguns fatos pude- 
ram ser reconhecidos:! 


e a exposição a violência na mídia foi um fator coadjuvante em 
10.000 homicídios ocorridos nos EUA no ano anterior ao do 
estudo; 

e a exposição a violência resulta em sua aceitação como forma 
de resolver conflitos: 

e quanto mais realista, engraçado ou prazeroso for o ato violen- 
to, maior o efeito nocivo. 


As crianças podem desfrutar de grandes benefícios ao usar a 
internet como uma rica ferramenta educacional e também de 
lazer sadio, mas são justamente elas, por serem crédulas e 
curiosas, as presas mais fáceis dos exploradores. É impossível 
impedir o acesso das crianças a rede, parecendo ser uma estra- 
tégia mais eficaz instruí-las quanto aos benefícios e perigos do 
cyberspace. 

Os principais riscos a que elas estao expostas ao entrar nesse 
universo, cada vez mais presente no interior dos lares, sao:** 

e exposição a material inapropriado: sexual, com milhares de 
fotos e vídeos mostrando toda sorte de perversões; violento; 
odioso; que encoraje atividades perigosas ou ilegais; ideológi- 
cos; vulgares, etc.; 

e agressões diversas: a criança pode passar informações que co- 
loquem em risco a sua segurança e de sua família, por exem- 
plo, marcando encontros; 

e legais e financeiros: ha também a possibilidade de cometer 
crimes como usar o cartão de crédito de outra pessoa, movi- 
mentar aplicações e contas bancárias, jogar em cassinos vir- 
tuais, comprar drogas, etc.; 

e oportunidade de experimentar jogos extremamente violentos e 
inclusive de fazer download de versões para demonstração; 

e exposição a uma comunidade infinita e incontrolável, poden- 
do tratar-se de ladrões, pedófilos, traficantes e usuários de 
drogas, membros de seitas, de gangues que exploram a vio- 
lência, 0 sexo, 0 jogo, as drogas e os vícios; 

e ser vitima de bullying ou sexting. 
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Os pediatras devem estar atentos a sinais de que uma criança 
ou adolescente possa estar sofrendo alguma forma de abuso, 
como o aparecimento de: 

e agressividade ou apatia excessivas ou persistentes; 

e distúrbios de fala, como gagueira, dificuldades em elaborar 
ideias; 

e problemas de sono, como insônia, pesadelos ou terror notur- 
no; 

e mudanças súbitas de comportamento; 

e regressão do desenvolvimento psicomotor; 

e sentimentos negativos em relação a si próprio; 

e comportamento destrutivo; 

e dificuldade em permanecer sozinho em companhia de deter- 
minadas pessoas; 

e utilização de termos pouco usuais no convívio familiar, de 
baixo calão ou pornográficos; 

e queda abrupta do rendimento escolar, faltas a escola injustifi- 
cadas ou desconhecidas pelos pais; 

e comportamento autodestrutivo, como fracasso escolar, alte- 
rações da aparência por meio do uso abusivo de piercings ou 
tatuagens, arranhões ou cortes na pele (escarificações), pro- 
duções de outras lesões corporais, como arrancar cabelos e 
roer unhas excessivamente, abuso de substâncias como al- 
cool e drogas ilícitas (drogadição). 


Concernente aos jogos eletrônicos” violentos, desde ha alguns 
anos são conhecidos os seus efeitos nocivos, existindo algu- 
mas centenas de trabalhos comprovando o fato. A técnica em- 
pregada em alguns deles é a mesma usada para treinamento 
de soldados: faz o jogador tornar automática a sua resposta 
violenta, com pouca participação cerebral. Houve um jogo, 
atualmente proibido, que premiava o jogador que fizesse mais 
barbaridades no trânsito virtual. O retorno econômico em tor- 
no de alguns videogames é superior a 10 bilhões de dólares / 
ano, por isso a rápida sucessão de novos jogos. Mais de 50% 
deles encerram alguma forma de violência. Muitos colocam o 
jogador no papel do agressor, premiando-o pela eficiência de 
seus atos violentos; as crianças tendem a jogá-los por longos 
períodos para tornarem-se melhores jogadores. 

A mídia interativa (jogos eletrônicos) exerce uma influên- 
cia maior e mais duradoura que os meios passivos (TV, filmes). 
Videogames levam a dessensibilização para a violência e au- 
mento do comportamento agressivo. 

Os pediatras devem ensinar os pais a ficarem atentos a al- 
guns sinais de alarme que podem sugerir o uso inapropriado 
da rede: 

e uso excessivo, especialmente em altas horas da noite; 

e uso de chats (salas virtuais de conversação) sem moderadores 
e sobre temas obscuros. Essas salas oferecem grande perigo 
por expor a criança a trocas não desejadas e imprevisíveis; 

e download de grande quantidade de arquivos de figuras, pro- 
vavelmente, pornográficas; 

e encontros com pessoas estranhas sem uma explicação razoá- 
vel: 


e instalação no computador de aplicativos incomuns /poten- 
cialmente perigosos, como TOR, Voxer, Yik Yak, Poke, etc. 


Os pediatras devem alertar os pais para:° 

e ensinar aos seus filhos os riscos que eles correm ao usar a in- 
ternet, principalmente se revelarem informações pessoais, o 
que deve nunca deve ser feito; 

e navegar juntamente com eles, orientando-os sobre aquilo que 
está acontecendo; 

e manter o computador em uma sala de uso comum da casa, li- 
mitando o tempo de sua utilização; 

e devez em quando, verificar por onde seu filho tem passeado 
quando está sozinho; 

e escolher um provedor que ofereça recursos para bloquear 
areas não desejadas; 

e considerar compartilhar o proprio e-mail com os filhos; 

e instalar softwares de proteção. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer que o surgimento de novas tecnologias de 
mídia tem aumentado a exposição de crianças e 
adolescentes. As diversas formas de violência nela 
veiculadas podem causar graves problemas 
subsequentes de natureza psíquica e física. 

e Conhecer bem os riscos que seus pacientes correm ao 
usarem as novas tecnologias digitais e identificar os 
sinais e sintomas decorrentes de alguma forma de 
abuso. 

e Estar preparado para orientar os pais em relação ao 
uso adequado dessas novas mídias, com relação ao uso 
da internet, dos riscos envolvidos e como tentar evitá- 
-los, além de participarem na escolha dos jogos 
eletrônicos. 
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OBSTRUÇÃO INFECCIOSA 
DAS VIAS AÉREAS 
SUPERIORES 


Hany Simon Junior 
Graziela de Almeida Sukys 


Introdução 

A obstrução infecciosa de vias aéreas superiores caracteriza-se 
clinicamente por estridor respiratório. O estridor pode ser aus- 
cultado em qualquer fase da respiração. 

A abordagem terapêutica da obstrução infecciosa de vias 
aéreas superiores está baseada na avaliação clínica. Os exa- 
mes subsidiários têm pouca importância e não devem retardar 
o tratamento. A saturação de oxigênio só se altera quando há 
falência respiratória iminente ou doença concomitante de vias 
aéreas inferiores. 

É fundamental diferenciar crupe viral de bacteriano após 
avaliação do paciente com obstrução infecciosa de vias aéreas 
superiores. 

A monitoração contínua e reavaliações frequentes são cru- 
ciais na abordagem do paciente internado com obstrução in- 
fecciosa de vias aéreas superiores. 

Se houver suspeita de supraglotite infecciosa ou traqueite 
bacteriana, o paciente deve ser internado em terapia intensiva 
após estabilização no pronto-socorro. 


Correlações clínicas e anatômicas 

Estridor 

Estridor é o som respiratório produzido pela passagem de ar 
em uma via aérea de grosso calibre estreitada. Ocorre nas vias 
aéreas superiores, que se estendem da faringe aos brônquios 
principais. Anatomicamente, as vias aéreas superiores estão 
divididas em três áreas principais: via aérea supraglotica (aci- 
ma das cordas vocais), via aérea glótica e subglótica e via aérea 
intratorácica.! 

Diferentes partes das vias aéreas podem sofrer colapso com 
maior facilidade que outras, explicando as diferentes apresen- 
tações clínicas das doenças das vias aéreas superiores. Por 
exemplo, o tecido supraglótico não contém cartilagem, sofren- 
do colapso mais facilmente na inspiração. Por outro lado, a 
glote e a traqueia são compostas por cartilagem e sofrem me- 
nos colapso, mas, quando apresentam obstrução, geram estri- 
dor durante a inspiração e a expiração. 


Via aérea supraglótica 

A via aérea supraglótica compreende as vias aéreas do nariz 
até justamente acima das cordas vocais. Essa parte das vias 
aéreas distende-se e sofre colapso facilmente, por não ter car- 
tilagem. Pela presença de múltiplos planos de tecidos, infec- 
ções localizadas nesse segmento podem se disseminar e for- 
mar abscessos rapidamente. Exemplos de infecções da via 
aérea supraglótica incluem abscesso retrofaringeo, supragloti- 
te infecciosa e difteria.! 

Estridor a partir de obstrução supraglótica geralmente pro- 
duz um som ouvido primariamente durante a inspiração, pois 
ha colapso desse segmento da via aérea durante a pressão ne- 
gativa exercida na inspiração. Na expiração, a via aérea insu- 
fla-se, e a obstrução melhora. A salivação pode estar presente 
se a obstrução ocorrer acima do esôfago, impedindo a degluti- 
ção. A voz abafada, ou de “batata quente”, é característica e é 
gerada por obstrução acima das cordas vocais, que geralmente 
nao estão envolvidas. Doenças que causam obstrução supra- 
glotica têm potencial de obstruir rapidamente as vias aéreas, 
por ser essa região de fácil colapso, tornando-as letais. 


Via aérea glótica e subglótica 
As vias aéreas glótica e subglótica estendem-se das cordas vo- 
cais à traqueia, antes de entrar na cavidade torácica. Essa parte 
da via aérea não sofre tanto colapso quanto a via aérea supragló- 
tica, porque é sustentada por cartilagem na maior parte de seu 
trajeto: cartilagem cricoide e anéis cartilaginosos da traqueia.'” 
A causa mais comum de obstrução dessa região é a sindro- 
me do crupe. A inflamação ou obstrução da glote gera rouqui- 
dao, em razão do comprometimento das cordas vocais, e não 
abafamento da voz, como nas doenças da região supraglótica. 
O estridor ocorre durante a inspiração ou durante a inspiração 
e a Expiração.!” 


Via aérea intratorácica 
A via aérea intratorácica compreende a traqueia alojada den- 
tro da cavidade torácica e os brônquios principais. Obstrução 
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dessa porção da via aérea gera estridor mais audível durante a 
expiração. Na expiração, a pressão intratorácica aumenta e 
causa o colapso da via aérea intratorácica. Na inspiração, a via 
aérea intratorácica tende a expandir-se, diminuindo a auscul- 
ta dos ruídos respiratórios.» 


Crupe viral 

O termo “sindrome do crupe” caracteriza um grupo de doenças 
que variam em envolvimento anatômico e etiologia e se mani- 
festam clinicamente com os seguintes sintomas: rouquidão, 
tosse ladrante, estridor predominantemente inspiratório e 
graus variados de desconforto respiratório.” Quando a etiolo- 
gia dessa sindrome é viral, denomina-se crupe viral. Outras 
etiologias para sindrome do crupe incluem traqueite bacteria- 
na e difteria.” 

A doença também pode ser classificada de acordo com o 
grau de extensão do acometimento das vias aéreas pelos vírus 
respiratórios. Assim, se a doença se restringir a laringe, deno- 
mina-se laringite, sendo caracterizada principalmente por 
rouquidão e tosse ladrante. Se a inflamação comprometer la- 
ringe e traqueia, é denominada laringotraqueite, com sinto- 
mas característicos de sindrome do crupe. Se houver compro- 
metimento de bronquíolos associado ao de laringe e traqueia, 
além dos sintomas de crupe, haverá tempo expiratório prolon- 
gado e sibilos, caracterizando laringotraqueobronquite.*>S 

Quando a criança com crupe tem quadros recorrentes da 
doença, outras etiologias devem ser afastadas, como refuxo 
gastroesofagico, papilomatose recorrente de laringe, estenose 
laringotraqueal e anormalidades congênitas.” 


Etiologia e epidemiologia 

Laringotraqueobronquite é a causa mais comum de obstrução 
de vias aéreas superiores em crianças, respondendo por 90% 
dos casos de estridor. A doença responde por 1,5 a 6% das 
doenças do trato respiratório na infância.” 

A etiologia viral de crupe é a mais comum, sendo os princi- 
pais agentes os vírus parainfluenza (tipos 1, 2 e 3), influenza A 
e B e virus respiratório sincicial. Em crianças maiores de 5 
anos, tem importância etiológica o Mycoplasma pneumoniae. 

Acomete crianças de 1 a 6 anos de idade, com pico de inci- 
dência aos 18 meses, predominantemente no sexo masculino 
(1,4 a 2 vezes mais comum que no sexo feminino). 

Embora a maioria dos casos ocorra no outono e no inverno, 
o crupe viral manifesta-se durante todo ano. 


Tabela 1 Escore clínico para abordagem de estridor! 


































































































Sinal O 1 

Esuidor Ausente Com aco | 
Retração Ausente Leve | 
Entrada de ar Normal Normal 

Cor Normal Normal 

Nível de Normal j ; 


consciência 























Escore total: < 6 = leve; 7 a 8 = moderado; > 8 = grave. 


Agitação sob estímulo 


Patogênese 
A infecção viral inicia-se na nasofaringe e dissemina-se atra- 
vés do epitélio respiratório da laringe, traqueia e árvore bron- 
coalveolar. De acordo com o grau de extensão da lesão do epi- 
télio respiratório, há diferentes achados no exame físico. Há 
inflamação difusa, eritema e edema das paredes da traqueia e 
alteração de mobilidade das cordas vocais. A mucosa da região 
subglotica é pouco aderente, permitindo a formação de um 
edema significativo com potencial comprometimento das vias 
aéreas. Em lactentes, 1 mm de edema na região subglotica 
causa 50% de diminuição do calibre da traqueia.*’ 

O edema da região subglótica da traqueia (porção mais es- 
treita da via aérea superior na criança) restringe sobremaneira 
o fluxo de ar, gerando estridor inspiratorio.’” 


Apresentação clínica 

A doença inicia-se com rinorreia clara, faringite, tosse leve e 
febre baixa. Após 12 a 48 horas, iniciam-se os sintomas de obs- 
trução de vias aéreas superiores, caracterizados, na sindrome 
do crupe, com progressão dos sinais de insuficiência respira- 
tória e aumento na temperatura corpórea. Os sintomas geral- 
mente se resolvem em 3 a 7 dias. Nos casos mais graves, ha au- 
mento das frequências cardíaca e respiratória, retrações 
claviculares, esternais e de diafragma, batimento de aletas na- 
sais, cianose, agitação psicomotora até sonolência.” 

A duração da doença nos casos mais graves pode atingir até 
14 dias. Crianças com manipulação anterior das vias aéreas su- 
periores (cirurgias, entubação prévia) ou doenças prévias nes- 
Sas mesmas vias necessitam de abordagem mais cuidadosa.>”8 

A maioria das crianças com laringotraqueite tem sintomas 
leves que não progridem para obstrução progressiva das vias 
aéreas. Ha varios sistemas de escores propostos para avaliar a 
gravidade da obstrução das vias aéreas, baseados em sinais e 
sintomas clínicos (nível de consciência, cianose, estridor, ex- 
pansibilidade pulmonar e retrações) (Tabela 1).! 

Crianças menores de 6 meses de idade, pacientes com es- 
tridor em repouso ou alteração do nível de consciência e de- 
tecção de hipercapnia indicam potencial risco de desenvolvi- 
mento de falência respiratória. A oximetria de pulso deve ser 
realizada em todas as crianças com estridor, sendo importante 
salientar que a saturação normal de oxigênio pode gerar im- 
pressão falsa de baixo risco associado a doença. A luz dessas 
vias aéreas estreita-se marcadamente antes de a criança ficar 
hipóxica. Em contrapartida, a hipóxia documentada indica 
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Agitação Letárgico 


doença avançada e falência respiratória iminente, ou seja, 0 
paciente está sob risco de parada respiratória. Assim, hipoxe- 
mia diagnosticada na sindrome do crupe é indicativo de inter- 
nação em unidade de terapia intensiva (UTI). Se o paciente ti- 
ver crupe moderado e hipoxemia, provavelmente há 
acometimento concomitante das vias aéreas inferiores.!2*º 


Diagnóstico 

O diagnóstico é baseado nos achados clínicos. Os achados 
clássicos de radiografia cervical com estreitamento da tra- 
queia subglotica (sinal da ponta de lápis ou torre de igreja) são 
de pouco valor, já que podem estar presentes em uma criança 
saudável apenas pelo estreitamento anatômico dessa região. 
Cinquenta por cento das crianças com crupe viral clínica tem 
radiografia cervical normal. Assim, o exame radiológico cervi- 
cal reserva-se à investigação diagnóstica de outra etiologia 
para os sintomas de crupe (aspiração de corpo estranho) ou 
para casos em que a evolução da doença é atípica.24810 


Tratamento 

O objetivo do tratamento é a manutenção das vias aéreas pa- 
tentes. O paciente deve ser mantido o mais calmo possível, 
evitando-se a manipulação e os exames desnecessários. O 
choro aumenta a pressão torácica negativa, podendo gerar 
maior colapso das vias aéreas extratorácicas, e transforma o 
fluxo de ar laminar em turbulento, aumentando a resistência 
ao influxo de ar nas vias aéreas (Tabela 2). 


Nebulização 

O uso de nebulização com solução fisiológica ou ar umidifica- 
do, apesar de usual, não tem eficácia comprovada. A nebuliza- 
ção deve ser desencorajada se a criança se tornar mais agitada 
com o procedimento. Para realizar nebulização, a criança deve 
estar em um ambiente calmo e no colo dos pais. A nebulização 
deve ser realizada como fonte de oxigênio se for detectada hi- 
poxemia. 

Não há comprovação de que a umidificação das vias aéreas 
promova melhora do influxo de ar, reduzindo a inflamação ou 
tornando a secreção das vias aéreas mais fluidas, permitindo 
sua melhor eliminação. 


Corticosteroides 
O uso de corticosteroides comprovadamente reduz a gravida- 
de dos sintomas, reduz a necessidade e a duração da hospitali- 


Tabela 2 Tratamento do crupe viral? 
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Nebulização com |I-epinefrina: 5 mL 
Dexametasona 0,3 a 0,6 mg/kg ou 
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Observação por 3a 4 he alta para 
casa ou admissão hospitalar 
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Crupe grave Nebulização com I-epinefrina: 5 mL 
Dexametasona 0,6 mg 
intramuscular 
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zação e a necessidade de admissão em UTI e de associação de 
outras drogas (epinefrina) para o tratamento. Os corticosteroi- 
des têm uma ação bifásica no alívio da obstrução das vias aé- 
reas. O efeito anti-inflamatório tem um papel significativo, 
mas o início de ação rápido dessas drogas sugere um possível 
papel de vasoconstrição e redução da permeabilidade vascular, 
com melhor influxo de ar pela via aérea doente.""” 

A literatura recomenda o uso da dexametasona, por ser um 
potente glicocorticoide e ter longo período de ação (maior que 
48 horas). Pode ser administrada tanto de forma oral quanto 
parenteral, em dose única, variando de 0,15 mg/kg (crupe 
leve) até 0,6 mg/kg (crupe grave). A budesonida inalatória 
reduz os sintomas de gravidade do crupe, quando comparada 
ao placebo, e é semelhante à dexametasona nos casos de cru- 
pe leve ou moderado, na dose inalatória de 2 mg.” 


Epinefrina 

Seu mecanismo de ação ocorre por meio de estímulo de recep- 
tores alfa-adrenérgicos, com subsequente constrição de capi- 
lares arteriolares. A epinefrina inalatória tem um efeito ultrar- 
rápido nos sintomas do crupe, diminuindo quase que 
instantaneamente o estridor e os sintomas de falência respira- 
tória. Como o efeito da medicação é breve (2 horas), o paciente 
pode voltar ao estado de desconforto respiratório inicial após 
o final da ação dessa droga. Estudos controlados e randomiza- 
dos em crianças mostram que não há efeitos colaterais com a 
utilização de uma dose de epinefrina inalatória. Embora a ex- 
periência clínica sugira que as doses da epinefrina inalatória 
podem ser repetidas a cada 2 horas, nos casos de falência res- 
piratória, há relato de criança saudável, com crupe grave, que 
desenvolveu taquicardia ventricular e infarto do miocárdio 
após uso de epinefrina inalatória.!” As indicações de epinefri- 
na incluem: crupe moderado ou grave e crianças com procedi- 
mento ou manipulação prévias da via aérea superior. A dose 
para inalação é 0,5 mL/kg de epinefrina até dose maxima de 5 
mL (5 ampolas) de epinefrina não diluída por dose da mistura 
do I-isômero de epinefrina (1:1.000).! 


Entubação 

A maioria das crianças com laringotraqueite não requer entu- 
bação após o uso de epinefrina e dexametasona. A manipula- 
cao dessa via aérea é complicada, pela dificuldade anatômica 
da faixa etária do paciente, pela agitação psicomotora da 
criança e pelo risco de uma obstrução total das vias aéreas. No 
paciente em que a obstrução da via aérea é iminente, o proce- 
dimento deve ser realizado em ambiente bem controlado, pelo 
profissional mais experiente. A cânula traqueal deve ter 0,5 
mm a menos de diâmetro interno do que o diâmetro ideal cal- 
culado para a idade da criança. 


Internação 

Devem-se considerar internar crianças com toxemia, desidra- 
tação ou incapacidade de ingerir líquidos, estridor significati- 
vo ou retrações em repouso e ausência de resposta a adminis- 
tração de epinefrina ou piora clínica após 2 horas desde a sua 
administração. 8 
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Diagnósticos diferenciais 

Os diagnósticos diferenciais do crupe viral são edema angio- 
neurótico, aspiração de corpo estranho, traqueite bacteriana, 
abscesso retrofaringeo ou peritonsilar, mononucleose infec- 
ciosa, traqueite bacteriana e supraglotite infecciosa. Com a in- 
troducao da vacina contra H. influenzae tipo b (Hib), os casos 
de supraglotite infecciosa diminuiram acentuadamente. A su- 
praglotite é um diferencial de obstrução infecciosa das vias aé- 
reas superiores, mas não se caracteriza por sindrome do crupe. 
Na supraglotite infecciosa, a obstrução das vias aéreas supe- 
riores promove estridor e desconforto respiratório, sem rou- 
quidão e sem tosse ladrante, sintomas típicos do comprometi- 
mento das cordas vocais e traqueia, poupados nessa doença. A 
criança com supraglotite tem aparência tóxica e alteração de 
perfusão circulatória, típicos de doença bacteriana, ausentes 
no crupe viral. 


Crupe espasmódico 

O crupe espasmódico diferencia-se do crupe viral por promo- 
ver um edema não inflamatório dos tecidos subglóticos, suge- 
rindo que não há envolvimento viral do epitélio da traqueia. O 
exame endoscópico da laringe mostra a mucosa pálida no cru- 
pe espasmódico, e eritematosa e inflamada no crupe viral. 
Embora exista associação com os mesmos vírus que causam 
crupe viral, a razão para esse edema súbito é desconhecida. 
Sugere-se que o crupe espasmódico represente mais uma rea- 
ção alérgica a antígenos virais do que infecção viral direta.'*"® 

Acomete crianças de 3 meses a 3 anos de idade. A criança 
mantém-se em bom estado geral e inicia sintomas de resfriado 
comum. À noite, a criança acorda com dispneia súbita, rou- 
quidao, tosse ladrante e estridor inspiratório. Não há presença 
de febre e, em geral, a criança melhora após ser acalmada e 
usar nebulização.'º 

Crianças que apresentam múltiplos episódios de crupe pro- 
vavelmente têm crupe espasmódico. Há relato de mais de 3 
episódios em 30% das crianças, mais de 5 episódios em 17% e 
mais de 9 episódios em 6% dos pacientes.!"” 

Se não houver resolução espontânea dos sintomas, pode 
ser feito o mesmo tratamento da laringotraqueite viral. Nao 
está indicado o uso de anti-histamínicos, anti-inflamatórios 
não hormonais ou inalação com vasoconstritores nasais.'°"” 


Supraglotite 

Supraglotite é uma infecção grave da epiglote e estruturas su- 
pragloticas, com resultante obstrução da via aérea superior, de 
letalidade elevada.” 


Etiologia e epidemiologia 

Antes do final de 1980, o principal agente etiológico da supra- 
glotite era o Hib, isolado de cultura direta da epiglote ou he- 
mocultura. Com a introdução da vacina contra esse agente, a 
incidência de todas as doenças pelo Hib caiu drasticamente. A 
média de incidência anual de supraglotite caiu de 1 casos para 
cada 10.000 admissões hospitalares antes de 1990 para me- 
nos de 2 casos para cada 10.000 admissões hospitalares. Além 
disso, houve uma mudança no padrão de acometimento etá- 


rio. Antes de 1990, a mediana de idade para crianças com su- 
praglotite era de 3 anos, com variação típica de 2 a 5 anos de 
idade; a partir de 1990, a mediana de idade subiu para 7 anos, 
com adolescentes e adultos sendo mais afetados." 

Até 1990, o Hib respondia por 90% dos casos de supragloti- 
te; atualmente responde por cerca de 25% dos casos. Outros 
agentes etiológicos incluem S. pyogenes, S. aureus, virus e 
Candida. Esses agentes tornaram-se mais comuns em virtude 
da queda na incidência do Hib e do aumento no número de 
pacientes com imunidade comprometida: crianças com aids e 
maior sobrevida de crianças com câncer.” 


Patogênese 

Haemophilus b invade diretamente o tecido supraglótico, cau- 
sando celulite da região. O edema aumenta e a epiglote curva- 
-se em direção posterior e inferior, promovendo obstrução da 
via aérea. Não é comum a doença se estender a região subgló- 
tica ou para sistema linfático laringeo. Em alguns casos de su- 
praglotite, a epiglote pode estar poupada, mas o comprometi- 
mento das outras estruturas supraglóticas é responsável pela 
obstrução das vias aéreas superiores.” 


Apresentação clínica 

O início da doença é tipicamente abrupto, com duração dos 
sintomas de menos de 24 horas e toxemia precoce. Apenas 
menos da metade dos pacientes têm sintomas respiratórios 
pregressos. 

Crianças manifestam odinofagia e disfagia intensas, com 
desconforto respiratório progressivo, sensação de engasgo, sa- 
livação profusa, irritabilidade, agitação e ansiedade. Há sinais 
respiratórios de fadiga, estridor inspiratório e voz abafada. É 
incomum a presença de rouquidão e tosse ladrante. A tempe- 
ratura atinge até 40°C e as manifestações respiratórias são 
acompanhadas de manifestações circulatórias (sepse). A 
criança assume uma postura corporal de defesa das vias aé- 
reas, tentando mantê-las permeáveis, sentando e inclinando o 
corpo para frente, com hiperextensão do pescoço, promoven- 
do protrusao do queixo e colocando a lingua para fora (posição 
tripoide). 

Crianças com supraglotite podem evoluir para obstrução 
total das vias aéreas, com risco de óbito de cerca de 7% das 
crianças que não sofrem a abordagem precoce e correta da via 
aérea. Com o reconhecimento precoce da doença e entubação 
eletiva, esse valor se aproxima de zero. 

Apesar de a doença ser bacterêmica, infecção pelo Hib em 
outros sítios, concomitante a supraglotite, é incomum, sendo 
desnecessária a punção lombar de rotina. 


Diagnóstico 

O diagnóstico é confirmado pela visualização direta da epiglo- 
te (epiglote “em cereja”), e nenhum exame laboratorial deve 
ser feito em detrimento da segurança das vias aéreas. 

A visualização da epiglote deve ser feita de forma indireta 
com uso de laringoscópio flexível. Em pacientes com descon- 
forto respiratório leve ou moderado e colaborativos, a visuali- 
zação da epiglote pode ser feita pela compressão da porção an- 


terior da língua com espátula. Esses procedimentos podem 
gerar ansiedade e exacerbar o desconforto respiratório. 

O diagnóstico etiológico pode ser feito por meio de cultura 
direta do tecido supraglótico ou por hemocultura, com positi- 
vidade de até 70%, e da pesquisa de antígenos de cápsula de 
Hib nos fluidos corpóreos. A radiografia lateral de pescoço evi- 
dencia dilatação da hipofaringe, aumento da epiglote e espes- 
samento ariepiglótico com estreitamento da valécula (sinal ra- 
diológico do dedo de luva). 


Tratamento 

Uma vez feita a hipótese diagnóstica de supraglotite na crian- 
ça, deve-se realizar a entubacao traqueal precoce. O atraso de 
2 a 3 horas no procedimento pode ser fatal. A orofaringe não 
deve ser examinada, o paciente não deve ser deitado e ne- 
nhum exame laboratorial ou de imagem deve ser realizado. 
Com mudança da faixa etária de crianças para adultos, na era 
pós-vacinal, o tratamento descrito atualmente para esses pa- 
cientes é mais conservador, sobretudo pelas características 
distintas das vias aéreas de adultos e crianças. 

A ventilação com máscara pode ser facilmente realizada na 
maioria dos pacientes com supraglotite, uma vez que o com- 
prometimento das vias aéreas se deve mais à fadiga do dia- 
fragma do que a sua obstrução completa pela epiglote doente. 

A entubação deve ser feita em local controlado, como no 
crupe viral. Na escolha do material para o procedimento, a ca- 
nula traqueal deve ser 0,5 a 1 mm menor do que a predita para 
a idade e deve-se usar lâmina curva, para não causar dano adi- 
cional a epiglote. 

Tratamento com antibiótico endovenoso para cobertura do 
Hib inclui: cefalosporinas de segunda (cefuroxima) e terceira 
gerações (ceftriaxona ou cefotaxima). Se houver isolamento 
de Streptococcus pyogenes, a droga de escolha é penicilina e, se 
houver isolamento de Staphylococcus aureus, oxacilina ou ce- 
falosporina de primeira geração (cefalotina). Não há recomen- 
dação para uso de corticosteroides ou epinefrina inalatória.!º20 

Além do suporte ventilatório, a atenção deve ser voltada ao 
suporte circulatório, com reposição fluídica com cristaloides e 
infusão contínua de drogas vasoativas quando indicados. 


Traqueite bacteriana 

Apresenta-se clinicamente como uma obstrução grave da via 
aérea superior, caracterizando sindrome do crupe. São sinôni- 
mos da doença: crupe membranoso, crupe pseudomembrano- 
so ou laringotraqueobronquite membranosa."-? 


Etiologia e epidemiologia 

A traqueite bacteriana, uma doença rara, emergiu como a prin- 
cipal causa de obstrução das vias aéreas superiores potencial- 
mente fatal após a vacinação pelo Hib. 

Acomete sobretudo crianças até 6 anos de idade, com pre- 
domínio do sexo masculino. Classicamente, dentre os casos 
hospitalizados com diagnóstico de crupe, a etiologia bacteria- 
na corresponde a 1:40 a 50 casos, quando comparada ao crupe 
viral. Essa proporção aumenta quando se consideram interna- 
ções em UTI, chegando até em 1:8. Em série recente, Hopkins 
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et al.?º descreveram traqueite bacteriana como responsável 
por 48% das internações de pacientes com obstrução poten- 
cialmente fatal de vias aéreas superiores em UTI, seguido por 
crupe viral (46% dos casos) e supraglotite.? 

O principal agente etiológico é o S. aureus, mas estão impli- 
cados também Streptococcus (pneumococo, grupo A e nao 
grupo A beta-hemolítico, alfa-hemolitico e viridans), Moraxel- 
la catarrhalis e Haemophilus sp. Há evidência de coinfecção vi- 
ral, sendo isolados vírus influenza A e B, parainfluenza, ente- 
rovirus, vírus sincicial respiratório (VRS) e sarampo. As 
culturas mostram flora bacteriana mista e coinfeccao viral. 


Patogênese 

Há infecção bacteriana direta da mucosa traqueal, causando 
processo inflamatório difuso da laringe, traqueia e brônquios, 
com produção de exsudato mucopurulento e formação de 
membranas semiaderentes dentro da traqueia. Essas mem- 
branas contêm neutrófilos e restos celulares responsáveis pela 
obstrução das vias aéreas. Sugere-se que a infecção viral pre- 
gressa favoreça a colonização bacteriana da traqueia. 


Apresentação clínica 

A doença combina manifestações clínicas de crupe viral e epi- 
glotite. Após o pródromo viral breve, há aparecimento de tos- 
se ladrante, rouquidão, estridor inspiratório e insuficiência 
respiratória. A esses sinais de sindrome do crupe grave asso- 
ciam-se febre alta (maior que 38,5°C) e toxemia. O paciente 
com traqueite bacteriana tem sintomas respiratórios mais 
prolongados que na epiglotite. O desconforto respiratório 
pode progredir rapidamente, com obstrução total da via aérea. 
Não ha resposta terapêutica ao tratamento inicial com epine- 
frina inalatória e corticosteroides, ajudando a diferenciar o 
crupe bacteriano do viral.” 

A taxa de mortalidade varia de 18 a 40% dos pacientes. A 
morbidade alta associada a traqueite bacteriana associa-se a 
parada cardiopulmonar ou respiratória, choque séptico, sin- 
drome do choque tóxico, sindrome do desconforto respirató- 
rio agudo (SDRA) e disfunção múltipla de órgãos. 


Diagnóstico 

Em geral, o diagnóstico definitivo é feito pela visualização da 
traqueia. Evidencia-se, na laringoscopia, a presença de exsu- 
dato purulento e malcheiroso bloqueando a luz da traqueia, de 
fácil remoção sem hemorragia. As culturas obtidas desse ma- 
terial revelam os microrganismos. Os resultados de hemocul- 
tura são geralmente negativos. 


Tratamento 
Se ha suspeita de traqueite bacteriana, o paciente deve ser ad- 
mitido em UTI. É recomendado realizar a entubação traqueal 
em centro cirúrgico, com endoscopia. O procedimento promo- 
ve diagnóstico e tratamento da traqueite bacteriana e permite 
coleta de secreção para análise microbiológica. A entubação 
geralmente é necessária por 3 a 7 dias. 

A taxa de internação em UTI é de 94%, de entubação 83% e, 
em 28% dos casos, ha complicações graves. O cuidado com a 


134 +. TRATADO DE PEDIATRIA * SEÇÃO 4 EMERGÊNCIAS E CUIDADOS HOSPITALARES 


canula traqueal deve ser meticuloso, já que sua obstrução pe- 
las membranas é comum. Deve ser administrado antibiótico 
endovenoso para cobertura dos principais agentes, com o uso 
de cefalosporina de segunda (cefuroxima) ou de terceira gera- 
ção (ceftriaxona) como drogas únicas. Não há lugar para uso 


de corticosteroides ou epinefrina inalatória.!”?2 
As complicacoes mais frequentes sao faléncia respiratoria, 


obstrução das vias aéreas, pneumotorax e sindrome do cho- 
que tóxico. Esses pacientes frequentemente têm outros sítios 
de infecção associados. 


Abscesso retrofaringeo 

Abscesso retrofaríngeo é a supuração e a necrose dos linfono- 
dos do espaço retrofaríngeo virtual. O tecido conjuntivo do es- 
paço retrofaríngeo estende-se da base do crânio até a bifurca- 
ção da traqueia. As cadeias linfáticas dessa região drenam 
nasofaringe, adenoides e seios nasais posteriores. Assim, a su- 
puração dessas cadeias causa abscesso retrofaringeo.? 


Etiologia e epidemiologia 

A doença acomete crianças menores de 6 anos de idade, com 
50% dos casos ocorrendo em crianças de 6 a 12 meses de vida. 
Há essa predominância de faixa etária porque, a partir dos 4 
anos de idade, inicia-se a atrofia das cadeias linfáticas do espa- 
ço retrofaríngeo. 

As culturas de abscesso retrofaringeo revelam flora bacte- 
riana mista de anaeróbios e aeróbios. Os principais agentes 
etiológicos são: S. pyogenes, S. viridans, S. aureus e epidermi- 
dis, anaeróbios (bacteroides, Peptoestreptococcus e fusobacte- 
rium), Haemophilus e Klebsiella. Tem-se relatado o aumento 
da incidência de organismos Gram-negativos.”? 


Patogênese 

A etiologia das infecções retrofaríngeas está associada a cau- 
sas clínicas (45%), traumáticas (27%) e idiopáticas. São fato- 
res predisponentes: faringite, tonsilite, otite média, infecção 
nasal, laringotraqueobronquite, infecção dentária, maus cui- 
dados dentários, trauma, corpo estranho perfurante, violência, 
osteomielite cervical e adenoidectomia. A infecção de vias aé- 
reas drena para os linfonodos do espaço retrofaríngeo, progre- 
dindo para celulite dos linfonodos, com posterior flegmão e 
abscesso. 


Apresentação clínica 

A maioria dos sintomas assemelha-se a epiglotite, porém a ca- 
racterística insidiosa de sua evolução torna seu diagnóstico 
mais dificil. Eles incluem febre, irritabilidade, odinofagia, dis- 
fagia e salivação excessiva. A medida que a infecção progride, 
ha recusa na ingestão de sólidos, extensão do pescoço, torci- 
colo, disfonia, estridor e sinais de obstrução de vias aéreas su- 
periores. Os sinais de desconforto respiratório não estão pre- 
sentes na apresentação inicial da doença, ajudando no 
diagnóstico diferencial com supraglotite e laringotraqueo- 
bronquite. O exame clínico da orofaringe pode revelar abaula- 
mento da parede posterior da faringe (presente em menos de 
50% dos casos). 


Diagnóstico 

A radiografia cervical lateral deve ser feita em hiperextensão 
do pescoço, na inspiração, se possível. O espaço retrofaríngeo 
é medido do segundo corpo vertebral cervical a parede da fa- 
ringe posterior. Se esse espaço for maior que 7 mm (ou o tama- 
nho de um corpo cervical), sugere massa causada por flegmao, 
pus ou sangue. O único aspecto radiológico que diferencia ce- 
lulite de abscesso é a presença de gas nos tecidos moles da re- 
trofaringe. 

Nos casos suspeitos, deve ser realizada tomografia compu- 
tadorizada (TC) cervical para definir a extensão da doença e 
localizar pontos de drenagem cirúrgica. É o método diagnósti- 
co mais utilizado para infecções profundas do pescoço e é útil 
na determinação da localização e extensão da infecção, porém 
a distinção entre celulite e abscesso nem sempre é possível. 

A ultrassonografia cervical com Doppler é uma alternativa, 
diagnosticando infecções no estágio inicial não supurativo, e 
útil no seguimento do tratamento clínico. A ultrassonografia 
tem o benefício adicional de distinguir entre adenite e absces- 
so e serve para guiar a aspiração e a drenagem cirúrgica, quan- 
do indicadas. 

Os diagnósticos diferenciais incluem: epiglotite, laringotra- 
queobronquite, abscesso peritonsilar, aspiração de corpo es- 
tranho, osteomielite vertebral, hematoma, linfoma, meningi- 
te, doenca de Kawasaki e infeccao perinatal adquirida pelo 
herpes virus simples. 


Tratamento 

O tratamento clinico isolado é efetivo em mais de 75 a 90% 
dos casos. Os pacientes devem ser internados, manter jejum e 
iniciar antibióticos endovenosos por 24 a 48 horas. Se nao 
houver melhora clinica ou tomografica, deve-se considerar a 
necessidade de drenagem cirúrgica.” 

O tratamento clínico inicial envolve a associação de antimi- 
crobianos, clindamicina e aminoglicosídeo, clindamicina e ce- 
falosporina de terceira geração ou penicilina penicilinase-re- 
sistente e cefalosporina de terceira geração. O tratamento 
cirúrgico deve ser reservado aos casos que não respondem ao 
tratamento clínico, nos abscessos grandes ou se houver com- 
prometimento da via aérea com desconforto respiratório. 

As complicações das infecções cervicais profundas são gra- 
ves € raras, € as mais comuns são: comprometimento das vias 
aéreas, pneumonia aspirativa, disseminação local da infecção 
a compartimentos e estruturas adjacentes e recorrência do 
abscesso. 


Edema pulmonar associado à obstrução 

das vias aéreas superiores 

Relata-se edema pulmonar em pacientes com obstrução de 
vias aéreas superiores sem doenças pulmonares ou cardíacas 
crônicas, no momento do alívio da obstrução. 

O aumento do gradiente de pressão hidrostática vascular 
transmural pulmonar é o principal mecanismo patológico e é 
consequência da obstrução parcial da traqueia extratorácica. A 
pressão intratraqueal subatmosférica durante a inspiração 
causa estreitamento da via aérea extratorácica parcialmente 


obstruida. Assim, o fluxo de ar inspiratório é mais prejudicado 
que o expiratório, resultando em pressão inspiratória intratra- 
queal e pressões médias negativas de vias aéreas durante o es- 
forço respiratório. A pressão pleural fica mais negativa que a 
pressão nas vias aéreas. A pressão negativa transmite-se ao in- 
terstício pulmonar reduzindo a pressão ao redor dos vasos. 
Um aumento no gradiente de pressão hidrostática gera acú- 
mulo de água no interstício pulmonar.” 

A entubação da traqueia elimina a obstrução inspiratória, 
prevenindo grandes mudanças da pressão pleural negativa. A 
pressão intersticial pulmonar imediatamente aumenta, como 
resultado da pressão pleural maior. Se houver acúmulo de lí- 
quido no interstício, esse aumento abrupto da pressão inters- 
ticial forçará a entrada de líquido para dentro dos alvéolos an- 
tes que o líquido seja absorvido pelas veias ou vasos linfáticos 
pulmonares, gerando edema pulmonar.” 


Considerações finais 

Na abordagem inicial das obstruções das vias aéreas superio- 
res, a história e o exame físico são fundamentais e, associados 
a faixa etária da criança, podem direcionar o diagnóstico (Ta- 
bela 3). A oximetria de pulso é muito importante quando está 
alterada, porém, quando está normal, não previne o risco de 
falência respiratória. A radiografia cervical normal não exclui 
aspiração de corpo estranho e supraglotite, e a alterada não 
diagnostica crupe, não devendo ser realizada em crianças com 
obstrução das vias aéreas superiores.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer os principais diagnósticos diferenciais da 
obstrução infecciosa de vias aéreas superiores no 
pronto-socorro. 
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Reconhecer os sinais de insuficiência respiratória 
relacionados à obstrução infecciosa de vias aéreas 
superiores. 

Diagnosticar e tratar adequadamente a crupe viral. 
Diagnosticar e tratar adequadamente a traqueite 
bacteriana. 

Diagnosticar e tratar adequadamente o abscesso 
retrofaríngeo. 


Indicar exames subsidiários quando forem necessários. 
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Tabela 3 Diagnóstico diferencial da obstrução infecciosa das vias aéreas superiores na criança? 
































Traqueite bacteriana 





> 3 anos 


Supraglotite 





> 5 anos 





Coriza e tosse seca 





Progressivo: 12 ha 7 dias 


37,8 a 40,5°C 





Categoria Crupe viral Crupe espasmddico 
. Idade E 3 meses a 3 anos 3 meses a 3 anos 
“Pródromos Coriza e tosse seca Nenhum 
Inicio 12 a 48 h Abrupto 
| Febre 37,8 a 40,5°C Ausente 
. Estridor Levea intenso: Leve a moderado 





Rouquiddao ou 
tosse ladrante 


Presente 





Cavidade oral 


Hiperemia de faringe 
Epiglote normal 





Presente 





Hiperemia de faringe 
Epiglote normal 


Moderado a intenso 





Presente 





Hiperemia de faringe 
Secreção purulenta 


Ocasionalmente coriza 
e tosse 





Rápido: 4a 12 h 
> 39°C 





Intenso 


Ausente 


Salvação intensa 


Epiglote “em cereja” 





Sintomas 
circulatórios 





Evolução clínica 


Normalmente ausentes 





Variável. Maioria não requer 
entubação 


Ausentes 


Sintomas curtos e leves. 


Recorrência 


Moderados a graves 


Obstrução aérea grave 
por 3 a 5 dias 


Normalmente graves 





Obstrução aérea 


completa 





Entubação 





Internação 





Tratamento 


Geralmente desnecessária 


Desnecessária 





Infrequente. Enfermaria 
ou UTI 


Desnecessária 


Geralmente necessária 
Cânula menor 





UTI 


Necessária. Usar lâmina 
curva. Cânula menor 





UTI 





Dexametasona 
Epinefrina inalatória 
Assegurar via aérea 


Desnecessário 


Estabilização, choque e 
via respiratória 
Antibiótico parenteral 


Estabilização, choque e 
via respiratória 
Antibiótico parenteral 
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PARADA 
CARDIORRESPIRATÓRIA 
NA CRIANÇA 


Tânia M. Shimoda Sakano 


Introdução 

A ressuscitação cardiopulmonar (RCP) envolve um conjunto 
de medidas que visam a evitar ou reverter uma parada cardior- 
respiratória (PCR) por meio do suporte ventilatório e circula- 
tório. As manobras de RCP estão indicadas na PGR e na bradi- 
cardia com sinais de hipoperfusão. 

Em adultos, a PCR geralmente é de origem cardíaca, sendo 
a fibrilação ventricular o ritmo cardíaco mais comum. Na faixa 
etária pediátrica, a PCR raramente é um evento súbito, sendo 
consequência de piora progressiva respiratória ou cardiocircu- 
latória. Os ritmos cardíacos em pediatria mais frequentes são a 
bradicardia e a assistolia. Arritmias ventriculares ocorrem em 
menos 15% das vítimas pediatricas em PCR extra-hospitalar. 

A parada respiratória resulta em taxas de sobrevida sem se- 
quela neurológica maior que 50%. Ja pacientes com PCR reve- 
lam média de sobrevivência de 3 a 17% com prognóstico neu- 
rológico reservado. 

No ambiente hospitalar, as causas mais comuns de PCR 
são sepse, insuficiência respiratória, toxicidade por drogas, 
doenças metabólicas e arritmias. 

As diretrizes de RCP são revisadas a cada 5 anos, sendo a 
última publicada em 2015. Neste capítulo, serão discutidas as 
diretrizes da American Heart Association (AHA). 


Suporte básico de vida em pediatria (SBVP) 

O suporte básico de vida inclui avaliações sequenciais e de ha- 
bilidades motoras com o objetivo de prover a adequada circu- 
lação e ventilação na criança em PCR. No ambiente hospitalar, 
a presença de vários ressuscitadores permite definir as fun- 
ções de cada membro da equipe. 

A cadeia de sobrevivência pediátrica da AHA é constituída 
por 5 elos, sendo o SBVP representado pelos 3 elos iniciais (Fi- 
gura 1). 

A sequência de atendimento recomendada pelas Diretrizes 
de RCP da AHA 2015 inclui: compressão torácica, abertura de 
via aérea e boa respiração (CAB). 


Nessas diretrizes, o SBVP define algumas faixas etárias: 

e lactentes: menores de 1 ano; 

e crianças: maiores de 1 ano até sinais de puberdade (em meni- 
nas, aparecimento do broto mamário; em meninos, presença 
de pelos axilares); 

e adultos: acima da puberdade. 


Suporte básico de vida para leigos 

A sequência de RCP para leigos pode ser realizada de modo si- 
multâneo na presença de mais socorristas, ou seja, após verifi- 
car que a vítima se encontra inconsciente, a outra pessoa fica 
responsável por ativar o serviço médico de emergência e soli- 
citar um desfibrilador externo automático (DEA), caso o local 
não disponha. 


Garantir a segurança do ressuscitador 

e da vítima 

Verificar se o local é seguro para a vítima e o ressuscitador. 
Existe um risco mínimo de transmissão de doenças infeccio- 
sas durante a RCP, assim, o ressuscitador deve considerar essa 
possibilidade caso a caso. 


Avaliar a necessidade de RCP 
O leigo deve presumir que uma vítima apresenta PCR se ela es- 
tiver inconsciente, em apneia ou gasping. 





Figura 1 Cadeia de sobrevivência pediátrica da AHA 2015. 
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Checar o nível de consciência 

Tocar os ombros da vítima e falar bem alto com ela. Se ela não 
responder, não se mexer ou gemer, gritar pedindo ajuda e ligar 
para o serviço de emergência local. 


Verificar a respiração 
Se observar uma respiração regular, a criança não necessita de 
RCP. Na ausência de trauma, posicioná-la lateralmente (posi- 
ção de recuperação), pois essa posição permite a abertura da 
via aérea e previne a aspiração. 

Caso a vítima esteja inconsciente, em apneia ou gasping, 
iniciar RCP. 


Iniciar as compressões torácicas 

Compressões torácicas de alta qualidade são fundamentais 
para garantir um débito cardíaco suficiente para os órgãos no- 
bres e aumentar a possibilidade de retorno da circulação es- 
pontânea (RCE). Na criança e no lactente inconscientes e em 
apneia, fornecer 30 compressões em superfície rígida para que 
sejam efetivas. As compressões torácicas de alta qualidade 
apresentam as seguintes características: 

e são compressões fortes e rápidas (frequência de 100 a 120 por 
minuto, com profundidade de 1/3 do diâmetro anteroposte- 
rior do tórax); 

e permitem o retorno do tórax; 

e minimizam as interrupções das compressões; 

e evitam a hiperventilação. 


Em lactentes, a compressão torácica é realizada com 2 dedos 
abaixo da linha intermamilar, evitando o apêndice xifoide. A 
profundidade de compressão deve ser de 1/3 do diâmetro an- 
teroposterior ou cerca 4 cm (Figura 2). 

Em crianças, a compressão é realizada no terço inferior do 
tórax, com uma ou duas mãos, sendo a profundidade de com- 
pressão recomendada de 1/3 do diâmetro anteroposterior ou 
aproximadamente 5 cm. Não comprimir o apêndice xifoide e 





Figura 2 Compressão torácica em lactentes - técnica de 2 
dedos. 


as costelas (Figura 3). Em adolescentes, a profundidade de 
compressão torácica recomendada é igual ao adulto, ou seja, 
mínimo de 5 e máximo de 6 cm. 

Após as compressões torácicas, é fundamental permitir o 
retorno completo do tórax, pois a expansão do tórax permite o 
retorno venoso, a perfusão coronariana e, consequentemente, 
o fluxo sistêmico durante a RCP. Dispositivos automáticos de 
RCP que fornecem feedback são desejáveis para monitorar os 
parâmetros que avaliam qualidade de RCP. 

A fadiga do ressuscitador pode comprometer a frequência e 
a profundidade de compressão, além do retorno do tórax. As- 
sim, o rodízio de funções dos ressuscitadores é recomendado 
a cada 2 minutos. 

Melhores resultados no prognóstico da RCP em pediatria 
são obtidos quando as compressões são combinadas com as 
ventilações, pois a causa asfíxica da PCR é mais frequente. No 
entanto, caso o ressuscitador leigo não seja treinado ou capaz 
de realizar as ventilações, deve-se prosseguir só com as com- 
pressões até que o socorro chegue. 


Abertura de via aérea e ventilação 

Na presença de um ressuscitador, é recomendada a relação 
compressão /ventilação 30:2, ou seja, após 30 compressões 
torácicas, realizar a abertura de via aérea e fornecer 2 ventila- 
ções que permitam uma leve expansão torácica. A abertura de 
via aérea é obtida a partir da inclinação da cabeça e elevação 
do queixo em pacientes sem história de trauma. 

Para ventilar um lactente, utilizar a técnica de boca do res- 
suscitador a boca-nariz da vítima ou, se não for possível, boca 
a boca ou boca do ressuscitador a nariz do bebê. Se realizar a 
ventilação boca a boca, lembrar de ocluir o nariz. Em crianças, 
ventilar usando a técnica boca a boca. Cada ventilação deve 
durar cerca de 1 segundo. Caso não ocorra a expansão do tórax, 
reposicionar o paciente e tentar ventilar novamente. 


Coordenar compressões torácicas e ventilação 

Após iniciar as 30 compressões torácicas, realizar 2 ventila- 
ções e retomar imediatamente as compressões. Caso o ressus- 
citador esteja sozinho, ele deve realizar a RCP por 2 minutos 











Figura 3 Compressão torácica com 1 ou 2 mãos em 
crianças. 


(cerca de 5 ciclos de 30 compressões para 2 ventilações) antes 
de deixar a vítima para ativar o serviço de emergência e aces- 
sar um desfibrilador externo automático (DEA) quando hou- 
ver no local. 

A relação compressao:ventilacao recomendada com somen- 
te um ressuscitador é 30:2 e com 2 ressuscitadores, a relação é 
15:2. 


Ativar serviço de emergência local 

Quando dois ressuscitadores estiverem presentes, um deve 
iniciar as compressões imediatamente, e o outro deve ativar o 
serviço de emergência local para solicitar um DEA. Como a 
maioria das PCR em crianças tem causa asfixica, caso o res- 
suscitador esteja sozinho, é recomendado iniciar 2 minutos de 
RCP antes de ativar o serviço de emergência local e solicitar 
um DEA. 

O ressuscitador sozinho deve reiniciar as compressões, as- 
sim que possível, intercalando 30 compressões com 2 ventila- 
ções até que a vítima volte a respirar ou até a chegada do servi- 
co de emergência local. 


Suporte básico de vida para profissionais de 
saúde 

A maior parte da sequência de atendimento do suporte básico 
de vida para profissionais de saúde é semelhante a sequência 
para leigos. A maior diferença, além da checagem do pulso cen- 
tral, é que os profissionais de saúde estão habituados ao traba- 
lho em equipe, desempenhando as ações simultaneamente. 

É desejável que o profissional de saúde considere a causa 
da PCR no momento da ressuscitação. Assim, em casos de co- 
lapso súbito (atletas, crianças portadoras de cardiopatias), a 
possibilidade de fibrilação ventricular como causa da PCR é 
maior. 

Os algoritmos para um (Figura 8) e múltiplos profissionais 
de saúde (Figura 9) foram separados para melhor guiar o aten- 
dimento na era do telefone celular usado no modo viva-voz. 
Esses dispositivos permitem que o ressuscitador sozinho ative 
o serviço médico de emergência enquanto inicia a RCP. Os al- 
goritmos reforçam a necessidade da RCP de alta qualidade e, 
em casos de colapso presenciado, obter o DEA rapidamente, 
pela maior probabilidade de uma causa cardíaca. 


Avaliar a necessidade de RCP 

Caso a vítima apresente-se inconsciente, em apneia ou gas- 
ping, deve-se solicitar que alguém chame imediatamente por 
ajuda ou pela equipe de resposta rápida (equipe destinada ao 
atendimento emergências), se disponível no hospital. 


Checagem de pulso 

Em lactentes e crianças inconscientes, o profissional de saúde 
deve checar a respiração (apneia ou gasping) e o pulso conco- 
mitantemente. A checagem de pulso não deve levar mais de 
10 segundos (em lactentes, é recomendado o pulso braquial e, 
em crianças, o pulso carotideo ou femoral). Caso nao se consi- 
ga palpar o pulso em 10 segundos ou não se tenha certeza de 
sua presença, iniciar imediatamente as compressões torácicas. 
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Respiração inadequada com pulso 

Se a vítima apresentar pulso > 60 bpm e respiração inadequa- 
da, iniciar 12 a 20 ventilações /minuto (1 ventilação a cada 3 a 
5 segundos) até que a respiração espontânea seja restabeleci- 
da. Reavaliar o pulso central a cada 2 minutos por, no máximo, 
10 segundos. 


Bradicardia com sinais de hipoperfusão 

Em situações com pulso < 60 bpm e sinais de hipoperfusao 
(cianose, palidez, pele mosqueada), apesar de oxigenação e 
ventilação adequada, deve-se iniciar a RCP. O débito cardíaco 
em crianças é diretamente dependente da frequência cardíaca. 
Assim, como a bradicardia com hipoperfusão representa um 
ritmo que indica iminência de PCR, a RCP deve ser iniciada 
com prioridade, iniciando pela abertura de vias aéreas, venti- 
lação e compressão torácica, pois a hipoxemia é a principal 
causa. 


Compressões torácicas 

Caso a criança ou o lactente esteja inconsciente, em apneia ou 
gasping e sem pulso central, iniciar compressões torácicas em 
superficie rígida (ver sessão Suporte básico de vida para lei- 
gos). A única diferença na compressão torácica de profissio- 
nais de saúde é a compressão torácica em lactentes. 

Quando estiver sozinho atendendo lactentes, a técnica de 
compressão recomendada é com dois dedos no terço inferior 
do esterno. Quando 2 ressuscitadores estiverem presentes, a 
técnica de 2 polegares e mãos envolvendo o tórax é preferível. 
As mãos envolvem o tórax e os 2 polegares ficam apoiados no 
terço inferior do esterno, evitando a região do apêndice xifoide 
(Figura 4). Caso não seja possível realizar a técnica de com- 
pressão dos 2 polegares e mãos envolvendo o tórax, a com- 
pressão com 2 dedos pode ser utilizada (Tabela 1). 


Abertura da via aérea e ventilação 

Após 30 compressões torácicas com um socorrista ou após 15 
compressões com 2 socorristas, abrir a via aérea inclinando a 
cabeça e elevando o queixo da vítima e realizar 2 ventilações 





Figura 4 Técnica de compressão com polegares e mãos 
envolvendo tórax (2 socorristas). 
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(Figura 5). Se houver evidência de trauma, realizar a abertura 
de via aérea elevando a mandíbula (Figura 6). Como a asfixia é 
causa importante de PCR no trauma pediátrico, caso não seja 
possível ventilar realizando a elevação da mandíbula, realizar 
a inclinação da cabeça e elevação do queixo. 


Coordenação ventilação e compressão 

A relação compressão /ventilação com um socorrista é de 30 
compressões /2 ventilações, independentemente da faixa eta- 
ria. Com 2 socorristas, a relação modifica-se para 15 compres- 
sões /2 ventilações, sendo realizado rodízio de funções a cada 
2 minutos para minimizar a fadiga do compressor. Muita aten- 
ção para evitar as interrupções das compressões, pois dimi- 


nuem a efetividade do SBV. A ventilação deve permitir uma 
leve elevação do tórax, com atenção para evitar a hiperventila- 
ção (Tabela 1). 


Desfibrilacao 
Criancas que apresentem colapso subito podem apresentar fi- 
brilação ventricular (FV) ou taquicardia ventricular (TV) sem 
pulso; assim, é de fundamental importância a RCP imediata e 
o choque precoce. A FV ea TV sem pulso são consideradas rit- 
mos chocáveis, pois necessitam da desfibrilação precoce para 
a Sua reversão. 

Os DEA são seguros e permitem a identificação de ritmos 


chocáveis. Podem ser utilizados em crianças, exceto no perio- 


Tabela 1 Resumo dos componentes de RCP de alta qualidade para provedores BLS 


Componente 
Segurança do local 


Reconhecimento 


Ativação do serviço de emergência 


Frequência da compressão 
Ventilação em via aérea avançada 


Profundidade da compressão 


Sequência 


Posicionamento das mãos 


Retorno do tórax 
Minimizar as interrupções 
Via aérea 


Relação compressão:ventilação 


Desfibrilacao 


Figura 5 Abertura de via aérea e ventilação boca a boca. 


Criança (1 ano até puberdade) Bebês (< 1 ano, exceto RN) 


Checar segurança do ressuscitador e da vítima 


Não responsivo 

Sem respiração ou gasping 

Sem pulso, tempo máximo 10 segundos 

(checagem de respiração e pulso pode ser simultânea < 10 s) 


Colapso presenciado 
Colapso não presenciado 


Mínimo 100/min e máximo 120/min 
1 ventilação a cada 6 segundos (10 ventilações/min) 


1/3 do diâmetro anteroposterior 
Cerca de 5 cm 


C-A-B 


1/3 do diâmetro anteroposterior 
Cerca de 4 cm 


1 ressuscitador: 2 dedos no centro do tórax 
logo abaixo da linha mamilar 

2 ou mais ressuscitadores: envolver tórax com 
as mãos e polegar no terço inferior externo 


2 mãos ou 1 mão no terço inferior do 
esterno 


Permitir retorno completo do tórax após cada compressão 
Limitar interrupção das compressões em < 10 s 
Inclinação da cabeça e elevação do queixo (sem trauma) 


30:2 para 1 socorrista 
15:2 para 2 socorristas 


Assim que disponível, minimizar interrupções. Reiniciar RCP pelas compressões logo após o 
choque. DEA pode ser usado em menores de 1 ano na ausência de desfibrilador manual 





Figura 6 Abertura de via aérea no trauma por meio da 
elevação da mandíbula. 


do neonatal. O posicionamento convencional das pás é ante- 
rolateral, ou seja, infraclavicular direita e próximo da axila es- 
querda (Figura 7). Os DEA fornecem uma desfibrilação com 
uma carga fixa aproximada de 250 J. O uso de pas pediátricas 
com atenuadores de carga (reduzem 50 a 75 J) é recomendado 
em crianças menores de 8 anos, quando disponível. Caso as 
pás se toquem ou sejam grandes para o paciente, o posiciona- 
mento anteroposterior é recomendado. 

Sempre que disponível, o uso do desfibrilador manual pelo 
profissional de saúde é preferível, pois permite oferecer uma 
desfibrilação mais precisa. Para desfibrilação, a carga inicial é 
de 2 J/kg. A dose subsequente de desfibrilação deve ser de 4 
J/kg e a terceira ou posteriores, de 4a 10 J/kg. 

Quando o desfibrilador manual não está disponível, o uso 
do DEA com pá pediátrica para crianças menores 8 anos está 
indicado. Na indisponibilidade da pá pediátrica, o DEA com 
pá de adulto pode ser utilizado em menores de 8 anos, exceto 
no período neonatal. 

Após o choque, reiniciar imediatamente a RCP pelas com- 
pressões torácicas. A cada 2 minutos de RCP, o DEA irá reava- 
liar o ritmo para certificar se há necessidade de choque. 


RCP somente com as mãos (somente 
compressão) 

A RCP ideal para crianças deve incluir compressões e ventila- 
ções, pois a asfixia é a principal causa das PCR pediátricas. En- 
tretanto, a RCP somente com as mãos é efetiva nas PCR de 
etiologia cardíaca. Assim, se não for possível ventilar o pacien- 
te, é recomendada a RCP somente com as mãos nas PCR em 
lactentes e crianças. 


Acessórios para ventilação 

Métodos de barreira 

Apesar de ser considerado seguro, realizar a ventilação boca a 
boca sem nenhum método de barreira pode ser desconfortá- 
vel. Os métodos de barreira parecem não reduzir o risco infec- 
cioso, além de poder aumentar a resistência das vias aéreas. 





Figura 7 DEA - posicionamento das pás. 
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Ventilação com bolsa-valva-máscara (BVM) 

A ventilação com BVM é uma habilidade fundamental e com- 
plexa durante a RCP e envolve diversas etapas que incluem a 
seleção de máscara e bolsa de tamanhos adequados, abertura 
da via aérea, vedação da máscara com a face e ventilação efeti- 
va que permita uma leve expansão do tórax, durante 1 segun- 
do (Figura 10). Caso não ocorra expansão do tórax, realizar no- 
vamente a abertura da via aérea e verificar a vedação da 
máscara para tornar efetiva a ventilação. 

A bolsa-valva autoinflável de 450 a 500 mL é adequada 
para ventilar lactentes e crianças. Em crianças maiores e ado- 
lescentes, a de 1.000 mL é necessária para efetiva expansão 
torácica. Para oferecer altas concentrações de oxigênio (60 a 


Checar segurança do local 


Vítima inconsciente 
Gritar por ajuda 
Ativar SME pelo celular, trazer DEA 


Apneia/gasping e 


com pulso 
Checar apneia ou gasping 


e pulso simultaneamente 
Pulso presente em 10 s? | 


1 ventilação/3 a 5 s (12 a 20 
resp/min) 

Iniciar compressões se FC < 
60/min com hipoperfusão, 
apesar de oxigenação e 
ventilações adequadas 
Checar pulso a cada 2 min 


Respiração normal i) 
e com pulso 


Ativar SME (se não tiver 
chamado) 
Retornar à vítima e monitorar 
até o serviço de emergência 
chegar 


Apneia/gasping e sem pulso 


Colapso presenciado 
Ativar SME 
(se não tiver 
chamado) 
e trazer DEA, 
se disponível 


Sim 


1 socorrista: 30 compressões/2 ventilações 


2 socorristas: 15 compressões/2 ventilações 


| 


Após 2 min, se ainda sozinho, ativar SME e buscar DEA 
Usar DEA assim que disponível 


4 


DEA analisa ritmo 
Ritmo chocável 
Chocável | | Nao chocavel 


Dar 1 choque 
Reiniciar RCP imediatamente 
após 2 min (até DEA analisar 

ritmo) 
Continuar SBV até chegada do 
suporte avançado ou vítima se 
mover 


Reiniciar RCP imediatamente 
por 2 min 
Checar ritmo a cada 2 min 
Continuar SBV até chegada do 
suporte avançado ou vítima se 
mover 





Figura 8 Algoritmo do SBVP para profissionais de saúde 
com um ressuscitador. 
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95%) durante a RCP, conectar o oxigênio ao reservatório da 
Checar segurança do local bolsa autoinflavel para manter o fluxo de oxigênio de 10 a 15 L/ 
minuto para bolsa pediátrica e 15 L/minuto para bolsa adulto. 
Como a ventilação é uma habilidade complexa, seu uso não 

é recomendado com somente um socorrista. A ventilação com 
BVM deve ser realizada com 2 socorristas treinados (Figura 11). 

pa A hiperventilação deve ser evitada, pois aumenta o risco de 


Respiração 1° ressuscitador permanece com a vítima apneia/ barotrauma e aspiração, além de diminuir o retorno venoso e o 
normal e 2º ressuscitador ativa SME e busca DEA gasping e débito cardíaco. 


com pulso com pulso 


Qualidade do suporte básico de vida 
O início precoce da RCP tem relação direta com melhora da so- 


eai See nee Ive Maceo ns cee. brevida na PCR, com menor sequela neurológica, porém, ain- 

o serviço de gasping e pulso 20 resp/min) , , . . 
emergência simultaneamente Iniciar compressões da há como obstáculos a falta de treinamento da comunidade 
au Ed G cera eo ee eu com e de profissionais de saúde. Desse modo, é desejável a imple- 

10 s? hipoperfusao, apesar de o . 
oxigenação e ventilações mentação de esforços para aumentar o acesso da comunidade 
N st e de todos os profissionais de saúde a treinamento em suporte 

Apneia/gasping Ativar SME (se não tiver ,. . 
chamado) básico de vida. 


e sem pulso , 
Checar pulso a cada 2 min 


Se pulso ausente, iniciar 


RCP Obstrução de vias aéreas superiores por 
corpo estranho 


A obstrução de vias aéreas superiores predomina em menores 


RCP 
12 socorrista inicia RCP: 30 compressões/2 ventilações de 5 anos, sendo 65% menores de 1 ano. Os líquidos são res- 
ponsaveis pela obstrução na maioria dos casos, porém peque- 
ena oscila Sees sia Venu aCee: nos objetos como balões e alimentos (salsichas, castanhas, 


Usar DEA assim que disponível . i E ; 
uvas) podem obstruir a via aérea em CrlanCds. 


| Deve-se suspeitar de obstrucao de vias aéreas por corpo es- 

tranho quando houver aparecimento abrupto de estridor, tos- 

ee NWSI: a eles sae ag cae re se, cansaço e broncoespasmo na ausência de febre ou sinto- 
sar DEA assim que disponível o. a. 

| mas prodrômicos. Em geral, os episódios de engasgo ocorrem 


durante a alimentação ou recreação (Tabela 2). 
DEA analisa ritmo 


Ritmo chocável 
e, dl. eee Tabela 2 Sinais de obstrução de via aérea por corpo 





Dar 1 choque Reiniciar RCP imediatamente estranho 

aline elo ACE imediatamente por 2 por 2 min | Início súbito 
min (até análise do ritmo pelo DEA) Checar ritmo a cada 2 min 

Continuar SBV até chegada do Continuar SBV até a chegada Tosse 

suporte avançado ou a vítima se do suporte avançado ou a 

mover vítima se mover Estridor 
Broncoespasmo 
Figura 9 Algoritmo do SBVP para profissionais de saúde História: ingestão de pequenos alimentos ou recreação com 


com 2 ou mais ressuscitadores. pequenos objetos 





Figura 10 Ventilação BVM: técnica EC (3 dedos realizam a abertura da via aérea por meio da elevação da mandíbula, 
formando um E; o polegar e o indicador sobre a máscara permitem a vedação, formando um C). 


Reconhecimento da obstrução de vias aéreas 
superiores 

A entrada de um corpo estranho em vias aéreas desencadeia tos- 
se imediatamente, na tentativa de expulsá-lo. Entretanto, se a 
tosse é silenciosa, o paciente não consegue chorar ou falar, o que 
pode ser indício de obstrução completa de via aérea. Nesse caso, 
estão indicadas as manobras de desobstrução de vias aéreas 
para tentar deslocar o corpo estranho sólido. Essas manobras 
dependem do nível de consciência e da faixa etária da vítima. 


Paciente consciente com obstrução de vias 
aéreas superiores 

Em menores 1 ano, iniciar as manobras com 5 golpes nas cos- 
tas e 5 compressões torácicas até que ocorra a desobstrução 
(choro ou tosse efetiva) ou até que o paciente fique incons- 
ciente. Em maiores de 1 ano, realizar as compressões abdomi- 
nais (manobra de Heimlich) na região entre a cicatriz umbili- 
cal e apêndice xifoide. Essas manobras visam a criar uma 
tosse artificial, aumentando a pressão intratorácica para desa- 
lojar o corpo estranho sólido da via aérea. 


Paciente inconsciente com obstrução de vias 
aéreas superiores 

Iniciar RCP pelas compressões (sem palpacao de pulso). Posi- 
cionar sobre uma superfície rígida, gritar ou enviar alguém 
para ajuda, iniciar RCP pelas compressoes, abrir a via aérea e 
inspecioná-la. Caso o corpo estranho seja visível, retirar em 
movimento de pinça sem realizar varredura, pois há risco de 
mobilizar o objeto. Ao ventilar, verificar se ocorre expansão to- 
rácica. Se o tórax não expandir, reposicionar a via aérea e ven- 
tilar novamente. Prosseguir com as manobras de desobstru- 
ção até que o objeto seja desalojado da via aérea (Figura 12). 





Figura 11 Ventilação BVM com 1 e 2 socorristas. 
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Suporte avançado de vida em pediatria 

O suporte avançado de vida em pediatria inclui a avaliação e a 
manutenção das funções respiratória e circulatória no período 
anterior, durante a PCR e no pós-ressuscitação. Seus compo- 
nentes incluem: aperfeiçoamento do suporte básico de vida; 
uso de equipamentos e técnicas para alcançar e manter ade- 
quadas ventilação, oxigenação e perfusão tecidual; detecção 
de arritmias por meio de monitoração clínica e eletrocardio- 
gráfica; obtenção de um acesso vascular; tratamento imediato 
dos pacientes em parada respiratória e PCR; e tratamento de 
situações de risco para PCR. 


Suporte ventilatório 

O suporte ventilatório deve incluir permeabilização da via aé- 
rea, oferta de oxigênio e ventilação adequada. A via aérea oro- 
faringea esta indicada nos pacientes inconscientes nos quais 
as manobras de abertura da via aérea falharam. A via nasofa- 
ringea pode ser indicada em pacientes conscientes que neces- 
sitam de desobstrução da via aérea superior. 

A máscara laríngea pode ser uma alternativa para garantir a 
via aérea avançada na PCR. Os tubos traqueais podem ser com 
ou sem cuff, sendo que os tubos com cuff estão associados a 
menor incidência de extubações e maior proteção contra aspi- 
rações (Tabela 3). 

A monitoração do EtCO, exalado, com uso de capnografia 
ou capnometria, é muito enfatizada durante a PCR, pois per- 
mite a confirmação do posicionamento adequado do tubo tra- 
queal, possibilita a avaliação da qualidade de compressão to- 
rácica durante a RCP e permite o reconhecimento do retorno 
da circulação espontânea (retorno do pulso), identificado por 
meio de elevações abruptas e sustentadas de EtCO, com valo- 
res próximos ao normal (Figura 13). 


Avaliar a gravidade 


Tosse inefetiva Tosse efetiva 


Consciente 
5 golpes nas costas, 

5 compressões torácicas 
(menores de 1 ano) 
Compressões abdominais 
(maiores de 1 ano) 


Inconsciente Encorajar a tosse 
RCP Observar sinais de tosse 
inefetiva ou de resolução 
da obstrução 


Figura 12 Algoritmo de tratamento da obstrução de vias 
aéreas superiores em pediatria. 
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Tabela 3 Tamanho de tubo traqueal e fórmula para cálculo 




















Sem cuff Com cuff 
Neonato prematuro Idade gesta/10 - 
Neonato a termo 3.0 Infrequente 
1 mês a 1ano 35 3.0 
E a 2 anos 4.0 5.5 
E 2 anos Idade/4+4 Idade/4+3.5 








Principais drogas usadas na ressuscitação 
Epinefrina 

Na PGR, a vasoconstrição alfa-adrenérgica é a ação farmacolo- 
gica mais importante, pois aumenta a pressão diastólica da 
aorta, melhorando a perfusão coronariana. Quando associada 
as compressões torácicas, aumenta a oferta de oxigênio para o 
coração, melhora a contratilidade miocárdica, estimula a con- 
tração espontânea e aumenta o sucesso da desfibrilação. 

Os ritmos mais comuns que necessitam de RCP em crianças 
são a assistolia e a bradicardia. Na criança com bradicardia sin- 
tomática, que não responde com ventilação efetiva e suplemen- 
tação de oxigênio, a epinefrina pode ser usada na dose 0,01 mg/ 
kg (0,1 mL/kg da solução 1:10.000) via endovenosa e intraóssea 
ou, na ausência de acesso vascular, 0,1 mg/kg (0,1 mL/kg da 
solução 1:1.000) por via traqueal. Epinefrina contínua (0,1 a 0,2 
mcg/kg /min) pode ser considerada para bradicardia refratária. 

A dose inicial e subsequente de epinefrina recomendada na 
ressuscitação é 0,01 mg/kg (0,1 mL/kg da solução 1:10.000) 
via intraóssea ou endovenosa; doses subsequentes são reco- 
mendadas a cada 3 a 5 minutos. 

A epinefrina é absorvida por via endotraqueal, embora sua 
concentração no plasma seja imprevisível. A dose traqueal re- 
comendada é 0,1 mg/kg (0,1 mL/kg da solução 1:1.000). Des- 
se modo, assim que o acesso vascular é obtido, pode-se admi- 
nistrar epinefrina na dose 0,01 mg/kg, se a criança permanece 
em parada cardíaca. 


Atropina 

É recomendada no tratamento de bradicardia sintomática 
causada por bloqueio atrioventricular ou aumento da ativida- 
de vagal (durante a entubação). Dose recomendada de 0,02 
mg/kg, dose máxima de 0,5 mg para crianças e 1 mg para ado- 
lescentes. Quando a via endovenosa não for disponível, a via 
traqueal pode ser utilizada. Após a administração de atropina, 
pode ocorrer taquicardia. 


Intervalo 
de 1 minuto 


Lacio 

É indicado no tratamento da hipocalcemia documentada, hi- 
perpotassemia, hipermagnesemia e intoxicação por bloquea- 
dores de canal de cálcio. A dose recomendada de cálcio ele- 
mentar é de 5 a 7 mg/kg. Cloreto de cálcio 10% é a preparação 
de escolha porque é mais biodisponivel que o gluconato de 
cálcio. A dose de 0,2 mL/kg cloreto de cálcio 10%, na PCR, 
pode ser infundida em bolo de 10 a 20 segundos e repetida a 
cada 10 minutos, se necessário. Dar preferência a infusão por 
via central, em razão do risco de esclerose e infiltração em 
acesso periférico. 


Magnésio 

É indicado no tratamento de hipomagnesemia documentada 
e na TV torsades de pointes, (TV polimórfica com QT longo). A 
dose recomendada é de 25 a 50 mg/kg (até 2 g) em infusão en- 
dovenosa em 10 a 20 minutos. 


Glicose 
Em virtude dos depósitos reduzidos e das elevadas necessida- 
des de glicose, as crianças podem desenvolver hipoglicemia. 
Assim, a glicose precisa ser monitorada durante e após a PCR. 
A hipoglicemia deve ser tratada com glicose a 25% na dose de 
2a4mL/kg (0,5a1g/kg). 

Hiperglicemia antes de isquemia cerebral piora o prognós- 
tico neurológico. A recomendação atual é pela manutenção da 
glicemia normal durante a ressuscitação. 


Bicarbonato de sódio 

Considerar o bicarbonato de sódio na PCR prolongada e no 
choque associado à acidose metabólica grave documentada. É 
também recomendado para tratamento de pacientes com hi- 
perpotassemia sintomática, hipermagnesemia, intoxicação 
por antidepressivos tricíclicos ou bloqueadores de canais de 
calcio. A dose inicial é de 1 mEq/kg (1 mL/kg da solução 
8,4%) por via endovenosa ou intraóssea. Na PCR, a mesma 
dose pode ser repetida a cada 10 minutos. Sempre que possi- 
vel, a infusão de bicarbonato deve ser baseada na análise de 
gases sanguíneos. 

Os efeitos adversos do bicarbonato são alcalose metabólica, 
desvio do potássio para o espaço intracelular, diminuição da 
concentração de cálcio ionizado, prejuízo da função cardíaca, 
hipernatremia e hiperosmolaridade. O bicarbonato leva à pre- 
cipitação do cálcio e à inativação de catecolaminas; assim, de- 
ve-se evitar a mistura dessas soluções. 
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Figura 13 Capnografia durante PCR. 


Ressuscitação cardiopulmonar de acordo 

com o ritmo cardíaco 

A maioria das crianças que requer RCP apresenta bradiarrit- 
mia, assistolia ou atividade elétrica sem pulso. Em 10% das 
PGR pediátricas ocorre FV ou TV sem pulso, sendo essencial 
reconhecê-las e tratá-las prontamente, uma vez que os resul- 
tados da ressuscitação adequada nesses ritmos são melhores 
que na assistolia. 

Os princípios básicos da ressuscitação que incluem RCP de 
alta qualidade, ventilação, oxigenação (CAB) e administração 
de epinefrina; são os mesmos para todos os pacientes em PCR, 
entretanto, a monitoração cardíaca precoce é essencial para 
direcionar condutas distintas que determinam um prognósti- 
co mais favorável. É essencial que, durante a RCP, as prováveis 
causas reversíveis de PCR sejam consideradas. Recomenda-se 
o uso da regra mnemonica dos Hs e Ts (Tabela 4). 


Bradiarritmias 

A bradicardia corresponde a um ritmo terminal e pode evoluir 
para PCR. Várias situações clínicas podem levam a bradicar- 
dia: hipoxemia (mais comum), hipotermia, acidose, hipoten- 
são, hipoglicemia, reflexo vagal exacerbado, aumento de pres- 
são intracraniana e bloqueio cardíaco. 

A bradicardia sintomática (FC < 60 bpm com sinais de hi- 
poperfusão) deve ser tratada imediatamente, com a abertura 
da via aérea, adequada ventilação e oxigenação. Em caso de 
persistência, iniciar RCP e uso de drogas. A droga de escolha é 
a epinefrina. Na bradicardia causada por aumento do tônus 
vagal, deve-se utilizar a atropina. Se a bradicardia persistir, 
apesar da permeabilização da via aérea e da ventilação e oxige- 
nação adequadas, está indicada a RCP de alta qualidade. Con- 
siderar a infusão contínua de epinefrina. 


Ritmos não chocaveis: assistolia e atividade 
elétrica sem pulso 

Atividade elétrica sem pulso (AESP) corresponde a uma ativi- 
dade elétrica organizada, caracterizada em geral por um ritmo 
lento, QRS alargado e sem pulso. Deve-se iniciar RCP, evitan- 
do interrupções das compressões, e providenciar um acesso 
vascular para administração de epinefrina. A mesma dose de 
epinefrina pode ser repetida a cada 3 a 5 minutos. 

Após a obtenção da via aérea avançada, não há necessidade 
de coordenar as compressões com as ventilações. Desse modo, 
um ressuscitador realiza as compressões de alta qualidade 
sem interrupções, e o outro realiza 10 ventilações por minuto 


Tabela 4 Regra mnemônica dos Hs e Ts para causas 
reversíveis de PCR 


Hipovolemia Tensão no tórax 





























Hipóxia Tamponamento cardíaco 


Hidrogênio Tóxicos 








Hipoglicemia Tromboembolismo pulmonar 


CTEP) 








Hipo/hiperpotassemia Trombo coronariano 





Hipotermia 





PARADA CARDIORRESPIRATÓRIA NA CRIANÇA « 145 


através do tubo traqueal. A cada 2 minutos de RCP, os ressus- 
citadores devem rodiziar as funções e checar o ritmo para ava- 
liar a necessidade de indicar o choque. Caso o ritmo seja orga- 
nizado, verificar a se há presença de pulso para identificar o 
RCE. 


Ritmos chocaveis: fibrilação ventricular 

e taquicardia ventricular sem pulso 

A desfibrilação precoce é o tratamento definitivo da FV e da TV 
sem pulso e apresenta sobrevida de 17 a 20%. A sobrevida é 
maior se o SBV é iniciado precocemente e nos casos em que o 
ritmo inicial é FV. Em adultos, a cada minuto sem SBV e desfi- 
brilação, ocorre um declínio de 7 a 10% na chance de sobrevida. 

Os desfibriladores podem ser manuais ou automáticos 
(DEA) com ondas monofásicas ou bifasicas. As pas dos desfi- 
briladores manuais podem ter 2 tamanhos: adultos (indicado 
para maiores de 1 ano ou 10 kg) e infantil (indicado para meno- 
res de 1 ano). A interface com uso do gel condutor permite a 
condução da energia elétrica. O posicionamento convencional 
das pás corresponde a posição anterolateral, ou seja, uma pá 
na região intraclavicular direita e a outra, lateral ao mamilo es- 
querdo, não permitindo que as pás se toquem. 

A dose mínima efetiva para a desfibrilação, assim como a 
dose máxima, não são conhecidas para crianças e lactentes. A 
dose inicial recomendada é de 2 J/kg; se refratário, está indi- 
cada a dose de 4 J/kg e as doses subsequentes 4 a 10 J/kg (Fi- 
gura 14). 

Em crianças menores de 1 ano, o desfibrilador manual é 
preferível. Na sua ausência, o DEA com atenuador de carga 
(pás pediátricas) e, como última opção, o uso de DEA sem o 
atenuador de carga pode ser considerado. 

Administrar o primeiro choque (2 J/kg), assim que possi- 
vel, e iniciar imediatamente as compressoes de alta qualidade 
com atenção para minimizar as interrupções. Prosseguir a 
RCP por 2 minutos e em ambiente hospitalar, com presença de 
mais ressuscitadores, e obter um acesso vascular (EV ou IO). 

Após 2 minutos do primeiro choque, caso o ritmo chocável 
persista, indicar desfibrilação com carga maior 4 J/kg. A ad- 
ministração de epinefrina 1:10.000 pode ser indicada durante 
compressões, podendo ser repetida a cada 3 a 5 minutos (Fi- 
gura 15). 

Checar o ritmo após 2 minutos do segundo choque (4 J/ 
kg). Caso o ritmo seja chocável, pode-se selecionar a carga 4 a 
10 J/kg ou a dose máxima indicada para adultos de 120 a 200 
J para o desfibrilador bifásico e 360 J monofásico. Durante a 
RCP, administrar um antiarritmico como a amiodarona ou li- 
docaina (ver Tabela 4). Ao longo do atendimento, se na checa- 
gem do ritmo for observado um ritmo não chocável, aplicar o 
algoritmo de assistolia e AESP. 

Após o estabelecimento de uma via aérea avançada, as 
compressões e ventilações seguem de modo paralelo e ininter- 
rupto, ou seja, 100 a 120 compressões de alta qualidade por 
minuto e 10 ventilações por minuto (1 ventilação a cada 6 se- 
gundos). Os ressuscitadores devem rodiziar as funções a cada 
2 minutos. 
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Parada Chegada do 
cardíaca desfibrilador 


RCP ——> E RCP ——> fe ofe A 


Verificar ritmo 


A 


Verificar ritmo 


RCP —> = 5 ciclos ou 2 minutos de RCP 


Figura 14 Ritmos chocáveis - FV e TV sem pulso. 


Iniciar RCP (Inconsciente, apneia, sem pulso) 


Oferecer oxigênio 


Ligar monitor/desfibrilador 


Sim 
FV/TV 


3 Choque 2 J/kg 


V 


RCP 2 min 
Acesso EV/IO 


J 


Ritmo chocavel? 


sim 


5 Choque 4 J/kg 


4 


RCP 2 min 
Epinefrina a cada 3 a 5 min 
i Considerar via aérea 
avançada 


J 


Ritmo chocavel? 
Sim 
7 Choque 4 a 10 J/kg 


J 


RCP 2 min 
Amiodarona ou lidocaina 
Tratar causas reversiveis 


Assistolia/AESP — 10 - 11 
Ritmo organizado — Checar pulso 
Pulso presente (Retorno da circulação espontânea) 
—> cuidados pós-PCR 


12 


Figura 15 Algoritmo de assistolia e AESP em pediatria. 
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Administração do 
vasopressor 


Fibrilação ventricular/taquicardia ventricular sem pulso 


Consideração do uso 
de antiarrítmicos 


Voltar para 


Verificar ritmo 


j- = RCP enquanto o desfibrilador 





Sim 





está carregado 


Cuidados pós-ressuscitação 

Os objetivos nesta fase são a manutenção da perfusão dos ór- 
gãos vitais, a prevenção de lesões secundárias e a redução do 
risco de deterioração do paciente durante o transporte para a 
unidade de cuidados terciários. A terapêutica deve incluir nor- 
moxemia (sat 94%) evitando a hipoxemia; evitar extremos de 
PaCO,; usar fluidos e vasopressores /inotrópicos para manter 
pressão sistólica acima do percentil 5 para a idade; manter 
normoglicemia; evitar hipertermia. Em crianças que perma- 
necem comatosas após PGR extra-hospitalar, é razoável indi- 
car o manejo da temperatura-alvo, mantendo 5 dias de nor- 
motermia (36 a 37,5°C) ou 2 dias de hipotermia (32 a 34°C), 
seguidos de 3 dias de normotermia. 


Término da ressuscitação 

Até o momento, não há preditores que possam guiar e orientar 
o momento do término da RCP em crianças. Alguns indicado- 
res, como tempo de PGR, idade, local da PCR (pré-hospitalar 
ou hospitalar), ritmo inicial, número de doses de epinefrina e 
PCR presenciada, podem estar associados a melhor prognósti- 
co da PCR. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer a parada cardiorrespiratória. 

e Ativar precocemente o serviço de emergência local. 

e Iniciar o suporte básico de vida. 

e Promover compressões torácicas de alta qualidade. 

e Utilizar desfibrilador externo automático, assim que 
disponível. 

e Reconhecer os ritmos cardíacos de colapso. 

e Indicar a desfibrilação para os ritmos que necessitam 
de terapia elétrica. 

e Fornecer os cuidados pós-ressuscitação. 


Tabela 4 Medicações no suporte avançado de vida pediátrico 


Medicação 


Indicação 
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Dose preconizada 























Epinefrina (EV em bolo) 


Bradicardia sintomática 
Assistolia/AESP 
FV/TV sem pulso 


EV/IO: 0,01 mg/kg a cada 3 a 5min 
(máx. 1 mg) ou 0] mL/kg (1:10.000) 
ET: 0,1 mL/kg (1:1.000) 

















Bicarbonato de sódio 


Acidose metabólica grave 


EV/IO: 1 mEq/kg/dose (criança) 























Cálcio 


Hipocalcemia, hiperpotassemia 
Considerar hipermagnesemia 


EV: 5 a 7 mg/kg Ca (0,2 mL/kg CaCl 
ou 0,6 mL/Kg gluconato Ca 10%) 


Intoxicação por bloqueadores dos canais de cálcio 





























Magnésio (sulfato) 


Hipomagnesemia ou torsades de pointes 


EV: 25 a 50 mg/kg (MgSO,50% = 500 mg/mL) 





























Glicose 


Hipoglicemia documentada 





EV/IO: 0,5 a 1 g/kg (2 a 4 mL/kg G25) 























Atropina 





Bradicardia sintomática 


EV/IO: 0,02 mg/kg (max 0,5 mg); dose total 
máxima: criança 1 mg; adolescente: 3 mg 























Amiodarona 
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SÍNCOPE NO PACIENTE 
PEDIÁTRICO 


Hany Simon Junior 
Graziela de Almeida Sukys 


Introdução 

A perda repentina da consciência em crianças é um aconteci- 
mento inesperado, que gera preocupação em pais, pacientes, 
professores e médicos. Embora a maioria dos casos de perda 
de consciência em crianças seja benigna, algumas condições 
que promovem risco de morte podem se manifestar inicial- 
mente como sincope. Por isso, a maioria dos pacientes com 
sincope é internada, e uma série de exames são feitos na ten- 
tativa da elucidação diagnóstica, nem sempre bem-sucedida. 
Este capítulo tem a finalidade de ajudar o clínico a planejar 
uma abordagem sistematizada desse problema tão comum, 


Definição e incidência 

Sincope é definida como a perda repentina da consciência e do 
tônus postural, resultante de uma disfunção cerebral difusa 
decorrente de uma má perfusão encefálica. O episódio sinco- 
pal é transitório e seguido de recuperação espontânea da cons- 
ciência.! 

Cerca de 15 a 25% das crianças e adolescentes entre 8 e 18 
anos apresentam pelo menos um episódio de sincope.' Antes 
dos 6 anos de idade, a sincope não é comum, exceto nos casos 
de convulsão, perda de fôlego e arritmias cardíacas primárias. 
Sincope é mais prevalente em adolescentes entre 15 e 19 anos 
(20 a 50% apresentam síncope) e no sexo feminino, e respon- 
de por cerca de 2% das consultas de serviço de emergência pe- 
diátrica e 1% do total de internações.!” 


Etiologia e fisiopatologia 
As causas de sincope são classificadas, de acordo com o meca- 
nismo fisiopatológico, em três grupos: autonômica, cardiogê- 
nica e não cardiogénica.*® 

Apesar dos diferentes fatores desencadeantes, a fisiopato- 
logia da síncope parece seguir uma trilha comum. Há prejuízo 
da perfusão cerebral por uma diminuição transitória do débito 
cardíaco, causada por diminuição do retorno venoso decor- 
rente de mudanças vasomotoras, arritmia primária ou altera- 
ção no tônus vascular cerebral.»** 


Sincope autonômica 

Também denominada síncope neuronalmente mediada. É a 
causa mais comum de desmaio em crianças e adolescentes, 
respondendo por mais de 80% das sincopes na infância. Divi- 
de-se em sincope neurocardiogênica ou vasovagal (principal 
causa de sincope na infância), tônus vagal excessivo, sincope 
reflexa ou situacional e síncope ortostática.”!º 

A sincope autonômica caracteriza-se por perda repentina 
do tônus vasomotor, com resultante hipotensão sistêmica 
(resposta vasodepressora) acompanhada de bradicardia signi- 
ficativa ou assistolia. A maioria dos pacientes pediátricos tem 
um quadro misto, consistindo de hipotensão sistêmica signifi- 
cativa associada a bradicardia. 

A perda de consciência é repentina e geralmente não dura 
mais do que 2 minutos. Isso é importante porque, se a incons- 
ciência for prolongada, outra causa de sincope deve ser afasta- 
da. Apesar de incomum, pode ocorrer atividade muscular 
anormal tônica ou tônico-clônica, inclusive com liberação es- 
finctérica que, embora seja mais sugestiva de epilepsia, não 
exclui a possibilidade de sincope neurocardiogênica. A recu- 
peração após o episódio sincopal é imediata, porém o paciente 
geralmente permanece nauseado, com sudorese, pálido e com 
perda de memória por um tempo mais prolongado.” 

O mecanismo fisiopatológico responsável pela sincope au- 
tonômica é um exagero no reflexo normal de Bezold-Jarisch, 
responsável pela manutenção da pressão arterial durante a 
posição corporal ortostática. Em situação normal, a postura 
ortostática prolongada resulta em represamento de sangue 
(300 a 800 mL no adulto), com diminuição do retorno venoso 
sistêmico e da pré-carga ventricular. Quando a regulação esta 
normal, a diminuição da pré-carga induz a um aumento com- 
pensatório de catecolaminas circulantes e do tônus simpático, 
resultando em aumento no inotropismo cardíaco e na fre- 
quência cardíaca, mantendo, assim, pressão arterial e débito 
cardíaco normais.!! 

Nos pacientes propensos a sincope, ha uma resposta anor- 
mal aos mecanismos compensatórios. Em resposta ao aumen- 


to normal das catecolaminas, aumenta excessivamente a con- 
tratilidade de ventrículo esquerdo. A contratilidade excessiva 
de um ventrículo relativamente vazio inicia uma resposta ini- 
bitória contra essa contratilidade via tônus vagal. Isso resulta 
em suspensão do tônus simpático (resposta vasopressora hi- 
potensora) e aumento do tônus parassimpático (resposta car- 
dioinibitoria bradicardizante). Há consequente preponderan- 
cia do tônus parassimpático com hipotensão e bradicardia e 
resultante hipoperfusao cerebral.”! 


Sincope neurocardiogênica 

A sincope neurocardiogênica é a forma mais comum de sincope 
autonômica. Após experiência que gere ansiedade, medo ou dor, 
ha aumento do tônus simpático do paciente. O mesmo pode 
ocorrer se houver mudança brusca de decúbito supino para or- 
tostático. A partir desses desencadeantes, segue-se a resposta 
parassimpática exacerbada descrita anteriormente, com bradi- 
cardia e hipotensão arterial e consequente quadro sincopal.!º 


Tônus vagal excessivo 

Comumente visto em atletas bem treinados e adolescentes 
normais, o aumento no tônus vagal manifesta-se clinicamen- 
te como bradicardia em repouso ou bloqueio atrioventricular 
(AV) intermitente e de graus variados. Tem-se associado a sin- 
cope, especialmente quando acompanhado de um aumento 
adicional no tônus vagal, como em atividade física intensa, 
manobra de Valsalva ou outras atividades que aumentem a 
atividade parassimpática. O mecanismo fisiopatológico inclui 
diminuição no débito cardíaco secundária a bradicardia e ao 
bloqueio AV. Os dois grupos são de risco para arritmias cardia- 
cas semelhantes (taquicardia supraventricular - TSV, taqui- 
cardia ventricular — TV, bradicardia grave e bloqueio AV), po- 
rém diferem na situação clínica que favorece essas arritmias.” 


Sincope reflexa 

A sincope reflexa é também denominada sincope situacional, 
porque é descrita em um grande número de situações clínicas 
diferentes, como micção ou evacuação, tosse profunda, hipe- 
rextensão do pescoço (espreguiçar), deglutição e outros. A sin- 
cope reflexa ocorre como resultado do aumento do tônus vagal 
associado a essas manobras. Em muitos pacientes, esses desen- 
cadeantes só promovem sincope quando o paciente esta em po- 
sição ortostática ou se levantando. Da mesma forma, doenças 
concomitantes e fadiga podem exacerbar essa condição. 


Síncope e perda de fôlego 

A perda de fôlego pálida do lactente é uma das apresentações da 
sincope reflexa ou situacional. Tipicamente, o lactente ou pré- 
-escolar sofre uma contrariedade ou dano menor, seguido por 
um ou dois choros curtos, palidez e perda da consciência. A re- 
cuperação é rápida, em 1 a 2 minutos, e completa. Esse meca- 
nismo é mediado por aumento do tônus vagal, regulação auto- 
nômica anormal ou ambos. O quadro clínico é semelhante ao da 
sincope vasovagal, e 17% dos pacientes desenvolvem a sincope 
neurocardiogênica típica anos depois. Se a criança descobrir 
que chama a atenção dos pais com o episódio sincopal, vai usar 
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desse precedente para obter ganhos afetivos. A orientação aos 
pais deve ser feita no intuito de desencorajar esse comporta- 
mento da criança. O médico deve tranquilizar os pais, deixando 
claro que o episódio é benigno e autolimitado.'° 

A perda de fôlego pálida contrasta-se com o tipo mais co- 
mum de perda de fôlego em lactentes: perda de fôlego cianóti- 
ca. A perda de fôlego cianótica caracteriza-se tipicamente por 
período de choro prolongado, complicado por hipoventilação 
e cianose progressiva, que nem sempre está associada a perda 
da consciência. 

Tanto a perda de fôlego pálida como a perda de fôlego cia- 
nótica não geram risco aumentado de parada cardiorrespirató- 
ria, convulsões ou retardo no desenvolvimento neurológico. 


Sincope ortostática 

A resposta normal e esperada à hipovolemia é taquicardia 
imediata e hipotensão na posição ortostática. Pacientes pro- 
pensos a sincope neurocardiogênica demonstram taquicardia 
e resposta hipotensora exagerada a graus leves de desidrata- 
ção, especialmente quando o paciente levanta ou está em pé. 
A menos que a desidratação seja significativa, o episódio é 
uma variação benigna da síncope vasovagal típica.” 


Sincope cardiogênica 
As causas cardíacas de sincope podem ser divididas em: lesões 
obstrutivas, arritmias, hipercianose e miscelânea.! 


Lesões obstrutivas 

Lesões que obstruam o esvaziamento ou enchimento ventri- 
cular podem associar-se a sincopes. Isso é mais comumente 
descrito em pacientes com estenose aórtica grave e cardiomio- 
patia hipertrófica obstrutiva, mas também pode ocorrer em 
pacientes com estenose pulmonar, estenose mitral, tampona- 
mento cardíaco ou hipertensão pulmonar primária. A perda 
do nível de consciência pode ocorrer por dois mecanismos 
propostos. No primeiro, quando a obstrução ao fluxo ventricu- 
lar se torna grave o suficiente para diminuir o débito cardíaco, 
a perfusão cerebral é comprometida, e a perda de consciência 
acontece. No segundo, mesmo que a obstrução ao fluxo ven- 
tricular cause apenas uma modesta diminuição no débito car- 
diaco, pode haver uma diminuição no fluxo de oxigênio ao 
miocárdio, suficiente para causar isquemia, discinesia ou ar- 
ritmias.” 


Arritmias 

Há várias formas de categorizar as arritmias que causam sin- 
cope. Uma divisão útil leva em consideração se há presença ou 
não de lesão cardíaca estrutural. Os dois grupos são de risco 
para arritmias cardíacas semelhantes (TSV, TV, bradicardia 
grave e bloqueio AV), porém diferem na situação clinica que 
favorece essas arritmias.” 

Pacientes com doença cardíaca estrutural sao de risco para 
distúrbios de ritmo cardíaco, como resultado de anormalida- 
des hemodinamicas ativas e/ou incisões cirúrgicas prévias. 
No coração estruturalmente normal, as arritmias ocorrem na 
presença de síndromes como Wolff-Parkinson-White, sindro- 
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me do QT longo, miocardite, cardiomiopatia, medicações e 
outras. O mecanismo causador de sincope nos dois grupos, e 
comum a todas as arritmias, é a diminuição do débito cardíaco, 
com consequente diminuição do fluxo sanguíneo cerebral.!*16 

No coração estruturalmente normal, a arritmia mais co- 
mum que gera sincope é TSV. Essa arritmia ocorre principal- 
mente no contexto da sindrome de Wolff-Parkinson-White e 
ocasionalmente na presença de flutter ou fibrilação atriais. A 
TV causando sincope é relatada em coração estruturalmente 
normal, na presença de sindrome do QT-longo e, menos co- 
mumente, em miocardite infecciosa, cardiomiopatia e uso de 
drogas (cocaína, anfetaminas, etc.). Ritmos cardíacos excessi- 
vamente lentos, bradicardia e bloqueio AV são causas inco- 
muns de síncope em crianças.” 

Sincope em criança com doença cardíaca estrutural, in- 
cluindo os pacientes que sofreram reparação cirúrgica da lesão, 
é causada por arritmias, até que se prove o contrário. Esses pa- 
cientes são de risco para vários distúrbios de ritmo cardíaco. 
Qualquer paciente que tenha uma incisão ventricular como 
parte da reparação cirúrgica do defeito estrutural prévio é de 
risco para TV. Da mesma forma, qualquer paciente que tenha 
incisão atrial está predisposto a desenvolver TSV. Pacientes 
com manipulação cirúrgica do nó sinoatrial ou nó AV têm pre- 
disposição a apresentar bradicardia grave e bloqueio AV.” 

Na sincope ocorrida durante exercícios físicos, uma avalia- 
ção cardiológica completa deve ser feita para afastar ou confir- 
mar a presença de alterações cardíacas estruturais, arritmias 
cardíacas ou ambas.” 


Hipercianose 

Pacientes com doença cardíaca cianogénica não corrigida, 
como tetralogia de Fallot, têm risco de sincope quando a cia- 
nose se torna mais grave. Nesses pacientes com cianose grave, 


a sincope ocorre como resultado de profunda hipóxia cere- 
bral.” 


Miscelânea 

Várias outras causas geram uma miscelânea de etiologias, em 
que a sincope é resultado de débito cardíaco e perfusão cere- 
bral diminuídos. Essas causas incluem disfunção miocárdica 
grave (miocardite) infarto do miocárdio (doença de Kawasaki, 
coronária anômala, uso de cocaina ou abuso de esteroides). 


Sincope e morte subita 
A morte súbita é um evento infrequente em crianças e adoles- 
centes; ocorre em 1,3 caso 4 100.000 por ano. Embora, na 
maioria das vezes, a etiologia da sincope seja benigna, há risco 
de morte súbita em pacientes com síncope secundária a doen- 
ça cardiaca (1/3 dos casos tem causa cardíaca bem definida e 
mais 1/4 dos casos tem etiologia cárdica provável). Nos pa- 
cientes com doença de Kawasaki, o risco de morte súbita é de 
1%, estenose aórtica 1%, tetralogia de Fallot 2,5%, defeito de 
septo ventricular 6% e síndrome de Eisenmenger 10 a 47%. 
Sincopes relacionadas a exercícios alertam para investiga- 
ção de doença cardíaca. Cerca de 16% das crianças e adoles- 
centes com morte súbita têm relato prévio de sincope associa- 


da a exercícios. Assim, paciente com sincope e que tem 
cardiopatia estrutural, cirurgia cardíaca prévia, doenças sistê- 
micas que possam cursar com doença cardíaca ou sincope re- 
lacionada a exercícios devem ter avaliação cardiológica com- 
pleta. 

Pacientes com coração estruturalmente normal podem 
apresentar sincope secundária à arritmia cardica. A incidência 
de morte súbita é relatada em até 10% dos pacientes portadores 
de sindrome do QT longo. Dessa forma, é fundamental a reali- 
zação de ECG em todos os casos de síncope na emergência.” 


Sincope neuropsiquiátrica 

Causas neurológicas primárias de sincope existem, porém são 
pouco comuns em crianças e adolescentes. Destacam-se epi- 
lepsia, enxaqueca e hiperventilação secundária a distúrbio 
psiquiátrico.!s2 


Epilepsia 

A epilepsia, como etiologia de sincope, é o diagnóstico que 
mais causa preocupação depois de afastada etiologia cardíaca 
grave. Os distúrbios convulsivos devem ser considerados 
quando há atividade motora focal ou tônico-clônica generali- 
zada e fase pós-ictal de letargia e confusão prolongada. Geral- 
mente, os distúrbios convulsivos são antecedidos de aura, e 0 
tempo de inconsciência costuma ser mais prolongado. Se hou- 
ver anormalidade neurológica residual após o episódio sinco- 
pal, o diagnóstico de doença neurológica primária é fortemen- 
te sugestivo. 


Enxaqueca 

Aura premonitória pode anteceder espasmo vascular vertebro- 
basilar, que parece ocorrer em pacientes com sincope associa- 
da à enxaqueca. Geralmente, a perda de consciência tem início 
e duração mais longos. O paciente mantém a estabilidade he- 
modinâmica durante o episódio. Pode haver deficiência neu- 
rológica residual e cefaleia occipital após o episódio sincopal. 


Distúrbios psiquiátricos 

Pacientes com distúrbios psiquiátricos como pânico, ansieda- 
de ou personalidade histriônica podem desenvolver síncope 
após hiperventilação. Com o aumento da frequência respirató- 
ria, há resultante hipocapnia, que induz vasoconstrição cere- 
bral. A sincope acontece porque há hipoperfusao cerebral se- 
cundária a constrição arteriolar local. A história do episódio é 
crítica para o diagnóstico, e a presença de testemunhas é parti- 
cularmente útil. Esses pacientes geralmente relatam sentimen- 
to de sufocação, fôlego curto e rigidez do tórax. Há relato de pa- 
restesia e enrijecimento das extremidades e alterações visuais. 


Sincope metabólica 

Distúrbio metabólico como causa de sincope é extremamente 
incomum. Hipoglicemia, apesar de ser sempre incluída como 
causa de sincope, é rara. Sintomas que precedem o evento sin- 
copal incluem: fome, sudorese, tontura e agitação nao relacio- 
nadas à postura corporal. Certamente em pacientes diabéticos 
insulino-dependentes, a hipoglicemia é um fator etiológico 


importante de perda de consciência. Nesse caso, o início dos 
sintomas é gradual e a criança permanece hemodinamica- 
mente estável.” 


Avaliação inicial 

História 

Uma história detalhada é o passo fundamental para o diagnós- 
tico da causa da sincope. Na maioria dos casos, a história é su- 
ficiente para elucidação diagnóstica e direciona o clínico a es- 
colha racional dos testes laboratoriais.'10:22 

Inicialmente, deve haver uma descrição detalhada do am- 
biente onde ocorreu a síncope, incluindo atividade física e po- 
sição do paciente antes da perda de consciência, bem como 
presença ou não de aura. O relato de familiares ou acompa- 
nhantes é muito importante.” 

São circunstâncias ambientais que sugerem etiologia neu- 
rocardiogênica: locais aquecidos, fechados, com pouca circu- 
lação de ar, úmidos e com aglomeração. Fatores que podem 
precipitar o evento sincopal são hiperextensão do pescoço, 
tosse, miccao, deglutição, pentear dos cabelos, emoções e de- 
sidratação. Sintomas prodrômicos de sincope neurocardiogê- 
nica incluem: sudorese, palidez, náuseas, escurecimento ou 
borramento da visão. A recorrência do episódio sugere meca- 
nismo vagal. 

Deve ser salientado o tempo de duração da perda da cons- 
ciência e se a recuperação completa do paciente se estende por 
um período prolongado. A presença de sinais neurológicos fo- 
cais e o estado hemodinâmico do paciente devem ser avalia- 
dos. Quase sem exceção, o exame físico de crianças e adoles- 
centes é normal após a sincope. 

Os antecedentes familiares de morte súbita, arritmias, epi- 
lepsia, doença cardíaca congênita, doença metabólica, uso de 
medicações e drogas ilícitas são importantes no diagnóstico. 
Frequentemente, ha uma tendência familiar para sincope 
neurocardiogênica típica, com incidência de até 90%. O ante- 
cedente pessoal e médico do paciente deve ser relatado. Se há 
história de doença cardíaca, especialmente com cirurgia repa- 
radora, o diagnóstico de síncope cardíaca se impõe.” 


Exame físico 

Todos os pacientes com sincope devem ter exame físico com- 
pleto e detalhado, especialmente na avaliação cardiológica e 
neurológica. Os sinais vitais devem ser registrados com o pa- 
ciente em posição supina e, novamente, após 5 a 10 minutos 
em posição ortostática. Em adolescentes, se, após esse perio- 
do, a pressão sistólica for menor que 80 mmHg ou houver que- 
da de mais de 30 mmHg, provavelmente a etiologia da sincope 
é vagal mediada. 

A ausculta cardíaca deve ser cuidadosa, para detectar pre- 
sença de sopro irradiado para o pescoço, aumento da 2º bulha, 
presença de sopro diastólico longo no ápice do coração e ritmo 
de galope. A palpação do precórdio pode sugerir doenças car- 
diacas estruturais. 

Qualquer deficiência focal ou anormalidade no exame neu- 
rológico deve alertar o clínico para a possibilidade de convul- 
são ou outra doença neurológica como causa da sincope. A 
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avaliação neurológica deve incluir: fundo de olho, teste de 
Romberg, função cerebelar e testes dos reflexos, incluindo dos 
tendões profundos. 


Testes diagnósticos 

A história detalhada e o exame físico definem a causa da sin- 
cope em até 77% dos casos e direcionam para a avaliação labo- 
ratorial adequada.” 


Testes laboratoriais 

A coleta de exames laboratoriais de rotina é de utilidade limi- 
tada, a menos que a história e o exame físico sugiram um diag- 
nóstico específico (jejum, diabete, doença renal tubular). As- 
sim, a coleta de glicemia, hemograma e eletrólitos séricos tem 
pouca ou nenhuma utilidade. 


Eletrocardiograma 
Todos os pacientes com sincope têm necessidade de realizar 
um eletrocardiograma (ECG) de boa qualidade. É uma ferra- 
menta útil, barata e de fácil realização. O ECG é útil no diag- 
nóstico de sindrome de Wolff-Parkinson-White, sindrome do 
QT-longo, bloqueio cardíaco, isquemia miocárdica e outras 
formas de doenças cardíacas congênitas. Em pacientes com 
história de palpitações associadas à síncope, sintomas inter- 
mitentes, suspeita de arritmia ou que sofreram cirurgia cardia- 
ca prévia, é necessária a monitoração cardíaca de 24 horas 
com Holter.2:242' 

Pacientes com história de síncope aos exercícios podem se 
beneficiar do teste de esforço sob supervisão médica. 


Ecocardiograma 
Se ha suspeita de doença cardíaca estrutural, pela história e 
exame físico, o ecocardiograma está indicado. 

O cateterismo cardíaco raramente está indicado para deter- 
minar causa de sincope em crianças, embora seja extrema- 
mente útil em pacientes com suspeita de anormalidades coro- 
narianas. O estudo eletrofisiológico do coração é invasivo e 
está indicado apenas nos pacientes com suspeita de arritmia 
potencialmente letal. 


Tilt test 

O uso do tilt test em pacientes pediatricos com sincope au- 
mentou drasticamente nos ultimos 10 anos. A teoria do exame 
baseia-se na hipótese de o desencadeante mais comum de 
sincope ser o distúrbio causado pela mudança de decúbito, da 
posição supina para a posição ortostática. O tilt test foi dese- 
nhado para provocar esse evento nos pacientes, sob monitora- 
ção cuidadosa de pressão arterial e ritmo cardíaco. As altera- 
ções da pressao arterial e do eletroencefalograma (EEG) são 
registradas e comparadas com os sintomas do paciente duran- 
te o teste. A meta do exame é reproduzir os sintomas do pa- 
ciente com exatidão.» 

O paciente é deitado em uma mesa, em posição supina, e 
são acoplados monitor de ECG e manguito de aferição de pres- 
são arterial automatizado. Após a realização de um ECG basal, 
é obtido acesso venoso que pode, por si, induzir resposta vagal 
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em pacientes com sincope neurocardiogênica. Em seguida, 
são realizadas manobras que estimulam reflexo parassimpáti- 
co, de acordo com o protocolo de cada laboratório: respiração 
profunda, massagem carotídea, manobra de Valsalva e aplica- 
ção de gelo na face. O paciente é, então, levantado pela mesa à 
posição de 70º, com a cabeça para cima, por um período de 30 
minutos (Figura 1)."* 

O paciente é mantido nessa posição com monitoração con- 
tinua do EGG e de pressão arterial a cada 1 a 2 minutos. Se o 
paciente se tornar sintomático ou decorrerem 30 minutos, o 
teste é terminado e o paciente retorna à posição supina. Os 
sintomas mais comuns são: tontura, náuseas, alterações vi- 
suais e sincope. No ECG, são comuns os registros de bradicar- 
dia sinusal, bradicardia juncional e assistolia. Hipotensão ma- 
nifesta-se por pressão sistólica menor que 70 mmHg (adultos) 
ou pressão diastólica imensurável. O retorno do paciente à po- 
sição supina produz resolução rápida dos sintomas, com re- 
torno ao ritmo sinusal normal (Figura 2)."4 

Sao indicações do tilt test: 

e — sincopes recorrentes; 

e síncope única em ambiente de risco; 

e síncope associada a exercícios; 

e tratamento de síncope de outra etiologia. 


Sao contraindicações do tilt test: 
e estenose aórtica e/ou mitral graves; 
e doença coronariana critica; 
e doença cerebrovascular critica. 


Eletroencefalograma 

O EEG, a tomografia computadorizada (TC) ou a ressonância 
magnética (RM) do encéfalo são testes não elucidativos do 
diagnóstico de síncope, a menos que a história e o exame fisi- 
co apontem para causa neurológica.” ? 








Figura 1 Tilt test. 


1 segundo 


TILT (* 70 


Tempo (*)= +0,5 
FC(bpm)= 80 
PA (mmHg) = 125/60 
(linha de base) 


(Síncope) Assistolia: 9 segundos 





Figura 2 Monitoração do tilt test. 


Tratamento 
A causa do evento sincopal determina o tratamento adequado. 
O tratamento de todas as causas de sincope está além da in- 
tenção deste capítulo, assim, o texto se limitará ao tratamento 
da causa mais comum de sincope na infância: a neurocardio- 
gênica. 

O tratamento da sincope neurocardiogênica divide-se em 
não farmacológico e farmacológico. 


Tratamento não farmacológico (Tabela 1)*º 
Educação 

Recomenda-se que a educação do paciente esteja focada na 
etiologia, história natural, manutenção da hidratação adequa- 
da, manejo e em evitar potenciais desencadeantes da sincope. 
Existe uma grande variedade de estímulos que podem desen- 
cadear episódios vasovagais: 

e estímulos físicos: manter-se em pé por período prolongado ou 
levantar-se rapidamente, exposição a altas temperaturas, de- 
sidratacao, tosse, dor e outros; 

e estímulos emocionais: observar procedimentos médicos, vi- 
sualizar sangue e vivenciar emoções extremas. 


Ingestão de sal e água 

O tratamento inicial da sincope inclui o aumento da ingestão 
de sal e água na dieta. Recomenda-se a hidratação com no mi- 
nimo 2 L de fluidos por dia. A quantidade da ingestão de sal 
deve ser aumentada até 10 g de sódio por dia para pacientes 
com sintomas recorrentes. 


Suspender medicações que potencializem 

a síncope 

Qualquer medicação que possa potencialmente piorar os sin- 
tomas da sincope vasovagal deve ser suspensa, se possível 
(p.ex., diuréticos, venodilatadores e vasodilatadores). 


Exercício físico 

Exercícios físicos são frequentemente recomendados no trata- 
mento da sincope vasovagal, na tentativa de aumentar o volu- 
me intravascular. 


Contramanobras físicas 

Recomenda-se aos pacientes com história de sincope vasova- 
gal que se deitem rapidamente após o início dos primeiros sin- 
tomas de síncope. 

Contrações musculares isométricas aumentam o débito 
cardíaco e a pressão arterial, diminuindo a ocorrência de sin- 
cope. A manobra mais efetiva combina cruzar as pernas e con- 
trair os glúteos. 


Tilt training 

Tilt training ou exposição recorrente as manobras de tilt test as- 
socia-se com diminuição da positividade desse teste poste- 
riormente. Sugere-se que o tilt training aumente a função sim- 
pática periférica. 
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Tabela 1 Tratamento não farmacológico da síncope vasovagal*? 


Tratamento 


Força de recomendação Nível de evidência 











Educar o paciente sobre: 

prognóstico 

fatores desencadeantes: 
ficar em pé por tempo prolongado 
temperaturas extremas (calor, banho quente) 
esforço durante micção e evacuação 
jejum 
mudança brusca de temperatura 
situações de estresse e hiperventilação 
uso de álcool ou drogas vasodepressoras 


Classificação lla (conduta aceitável) Nível C 









































Aumentar a ingestão de água e sódio para aumentar o volume 
intravascular: 

ingerir 10 g de sódio/dia, para sintomas recorrentes 

ingerir no mínimo 2 L de água/dia 


Classificação lla (conduta aceitável) Nível B 











Suspender medicações que potencializem a síncope: diuréticos, 
vasodilatadores e venodilatadores 


Classificação lla (conduta aceitável) Nível C 




















Contramanobras físicas: 
deitar-se rapidamente 
meias elásticas e cinta abdominal 
agachamento 
cruzar as pernas e contração de grandes músculos 


Classificação lla (conduta aceitável) Nível B 




















Exercício físico 


Classificação llb (pode ser considerada) Nivel C 























Tilt training: 
pacientes internados 
pacientes ambulatoriais 


Nível B 
Nível B 


Classificação Ilb (pode ser considerada) 
Classificação Ill (sem benefício) 











Níveis de recomendação e evidência usados pelo American College of Cardiology e American Heart Association.” 


Tratamento farmacológico 


O tratamento farmacológico deve ser considerado nos pacien- 
tes nos quais as medidas não farmacológicas falharam (Tabe- 
fa 


Mineralocorticoides 
Os mineralocorticoides aumentam a retenção de sal e água e a 
excreção de potássio na urina. O mecanismo benéfico para a 
síncope autonômica está relacionado ao aumento do volume 
intravascular. 

A administração da fludrocortisona deve se associar ao au- 
mento da ingestão de água e sódio. 


Betabloqueadores 

Em teoria, o betabloqueador evita a resposta simpática inicial 
desencadeada após o estímulo afetivo ou físico; dessa forma, a 
contrarresposta parassimpática estará inibida. 


Tabela 2 Tratamento farmacológico da síncope vasovagal*? 


O metoprolol em pacientes com menos de 40 anos não 
apresentou benefícios no tratamento da sincope vasovagal. O 
estudo de Eldedah et al.” sugere que o propranolol pode ser 
melhor opção. 


Alfa-agonista 

Midodrina causa constrição arteriolar e venoconstrição, com 
aumento da resistência vascular periférica e do débito cardia- 
co. Existem evidências de que o uso de midodrina previna a 
sincope vasovagal. Essa medicação é bem tolerada e permane- 
ce sendo uma opção razoável de tratamento em pacientes sem 
hipertensão significativa. 


Inibidores do transporte de norepinefrina 

Os inibidores do transporte de norepinefrina bloqueiam a re- 
captação de norepinefrina nos terminais neuronais simpáti- 
cos pré-sinápticos, levando ao aumento do tônus simpático, 





































































































Tratamento Força de recomendação Nível de evidência 

Aumento do volume sanguíneo: fludrocortisona 0,1 a 0,2 mg/dia Classificação lla (conduta aceitável) Nível B 

Diminuir o gatilho do aumento do tônus simpático 
metoprolol 25 a 50 mg 2 vezes/dia (pacientes < 40 anos) Classificação Ill (sem benefício) Nível A 
metoprolol 25 a 50 mg 2 vezes/dia (pacientes > 40 anos) Classificação lla (conduta aceitável) Nível B 

Aumento do tônus vascular: midodrina 2,5 a 10 mg a cada 4 h (3 doses/dia) Classificação Ila (conduta aceitável) Nível B 

Sincope recorrente: inibidores seletivos da recaptação de serotonina Classificação IIb (pode ser Nível B 

considerada) 
Outras medicações (raramente): sibutramina Classificação IIb (pode ser Nível C 


considerada) 











Níveis de recomendação e evidência usados pelo American College of Cardiology e American Heart Association.” 
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nas situações em que a norepinefrina é secretada. Isso pode 
bloquear o desencadeamento do reflexo vasovagal, prevenin- 
do a consequente perda do tônus simpático. 


Considerações finais 

A abordagem correta do paciente com sincope depende do co- 
nhecimento de suas variadas etiologias. É necessário caracte- 
rizar a forma mais benigna de sincope, a neurocardiogênica, e 
diferenciá-la dos quadros que impliquem risco de morte. A 
história e o exame físico devem ser complementados com o 
ECG, para diagnóstico de arritmias sintomáticas. A avaliação 
diagnóstica extensa e invasiva é geralmente desnecessária. 

Às vezes, não é claro qual paciente deve ser encaminhado 
para avaliação do especialista. Com base na história e no exa- 
me físico, listam-se a seguir os achados que indicam a necessi- 
dade do encaminhamento do paciente ao cardiologista ou 
neurologista: 

e síncope desencadeada por exercícios; 
e síncope associada a dor no peito ou palpitações; 
e qualquer anormalidade cardiaca detectada no exame físico ou 

ECG; 

e historia familiar de morte subita; 

e historia familiar de epilepsia; 

e qualquer anormalidade neurológica aguda ou residual; 
e episódios de síncope inexplicáveis ou atípicos; 

e síncope recorrente. 


A Figura 3 representa o algoritmo sugerido para o atendimento 
da síncope na criança. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar as principais etiologias de síncope no 
pronto-socorro. 

e Reconhecer e diagnosticar a síncope de origem 
cardiológica. 

e Reconhecer e diagnosticar a síncope de origem 
neurológica. 


e Indicar exames subsidiários de forma racional. 

e Estar habilitado para o tratamento não farmacológico 
da síncope neurocardiogênica. 

e Estar habilitado para o tratamento farmacológico da 
síncope neurocardiogénica. 
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Figura 3 Algoritmo para avaliação da criança com síncope. 
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INGESTÃO DE CORPO 
ESTRANHO 


André Pacca Luna Mattar 


introdução 
A ingestão de corpo estranho é frequente em pediatria. A 
conduta depende principalmente do tamanho e da caracte- 
ristica do objeto ingerido e de sua localização no trato gas- 
trointestinal. 

Os principais riscos da ingestao sao obstrucao e perfuracao 
do trato gastrointestinal. 

A endoscopia é o tratamento de escolha em algumas situa- 
ções. 


Aspectos clínicos 

A American Association of Poison Control Centers documen- 
tou, em 2000, que 75% das 116.000 ingestões de corpo estra- 
nho em crianças ocorreram em menores de 5 anos.! Diferente- 
mente dos adultos, 98% dos casos são acidentais e ocorrem 
com objetos encontrados no domicílio, como moedas, brin- 
quedos, joias, ímãs e baterias.? 

Os achados clínicos da ingestão de corpo estranho são bem 
variados. Dependem da idade da criança, da natureza do obje- 
to, da região anatômica envolvida e do tempo transcorrido 
desde a ingestão. 

Cerca de 40% das ingestões de corpo estranho nao são tes- 
temunhadas, e em 50% dos casos não aparecem sintomas. 
Objetos que ultrapassam o esôfago geralmente não causam 
sintomas, mas pode causar perfuração, erosão ou obstrução 
na evolução. Objetos com mais de 2,5 cm ou pontiagudos im- 
pactam com mais facilidade. 

É preciso ter muita atenção com dois tipos de objetos: ímãs 
e baterias. A ingestão de dois imas aumenta o risco de perfura- 
ção ou fistula. As baterias (principalmente as de lítio), quando 
em contato intimo com as paredes de vísceras, promovem a 
alcalinização súbita do local (pH de até 13), com risco de per- 
furação. 

Pacientes com objetos impactados no esôfago podem ser 
assintomáticos ou apresentar os seguintes sintomas: 

e Saliva com sangue; 
e tosse; 


e salivação; 

e disfagia /odinofagia; 

e parada no crescimento; 

e febre; 

e recusa alimentar; 

e desconforto em garganta; 
e  engasgo; 

e irritabilidade; 

e dor cervical ou torácica; 

e pneumonias aspirativas; 
e desconforto respiratório, taquipneia ou dispneia; 


e estridor; 
e sibilância: 
e vômitos. 


Os locais mais comuns de obstrução sao: área cricofaringea, 
terço médio do esôfago, esfincter esofagico inferior, piloro e 
válvula ileocecal.! 

Os sintomas correlacionados a obstrução, erosão ou perfu- 
ração em estômago ou intestino são dor abdominal, náuseas, 
vômitos, febre, hematoquezia ou melena. Nas radiografias, é 
possível observar pneumoperitônio e distribuição inadequada 
de gases ou distensão de alças com nível líquido. 

É importante lembrar também que o tempo médio de trân- 
sito de um corpo estranho é de 3,6 dias, e o tempo de ingestão 
de um objeto pontiagudo até a perfuração é de 10,4 dias. Por- 
tanto, se o objeto permanecer no indivíduo por mais de 3 dias, 
pode-se considerar a remoção. 


Identificação do corpo estranho digerido 
Radiografias anteroposterior e de perfil do pescoço, tórax e ab- 
dome são indicadas em todos os pacientes com suspeita de in- 
gestao de corpo estranho. Felizmente, a maioria dos corpos es- 
tranhos é radiopaca e o diagnóstico não é dificil. 

A endoscopia digestiva como método diagnóstico fica re- 
servada para os pacientes sintomáticos em que o corpo estra- 
nho não foi identificado. 


Em raras situações, pode-se considerar a realização de exames 
contrastados, tomografia computadorizada (TC), ultrassonografia 
e ressonância magnética (RM) para identificação do corpo estranho. 

A conduta da ingestão de corpo estranho pode ser feito de 
acordo com os fluxogramas mostrados nas Figuras 1 e 2. 


Radiografia 
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Tempos para indicação de endoscopia” 
Endoscopia de emergência 

e Obstrucao esofágica; 

e baterias no esôfago; 

e objetos pontiagudos ou afiados no esôfago. 


Objeto no esôfago Objeto distal ao esôfago — >>> Sintomático 


| | 


Remoção endoscópica Assintomático 
Considerar 12 a 24h de observação 


Objeto pequeno e rombo Objetos grandes 


| 


Remoção 


Objetos pontiagudos 


Se > 5 cm: remoção imediata 2 ou mais ímãs 
Ser Siem 


= 5 aa na 


Radiografia semanal Após duodeno Antes do duodeno Antes do duodeno Após duodeno 


| | 


| | | 


Remoção se não passar Radiografia Remoção Remoção Radiografia seriada 
piloro em 3 a 4 semanas semanal endoscópica endoscópica Diário: pontiagudos/baterias 


J 


Considerar remoção 
na ausência de 
progressão - 1 semana 


Figura 1 Corpo estranho radiopaco. 


6 a 12h: ímãs 


| 


Considerar remoção cirúrgica 
na ausência de progressão 


| 


3 dias: pontiagudos 
1 dia: imas 





Corpo estranho radiolucente 


— Ls 


Suspeita de localização Sem suspeita de localização esofágica 


esofágica (sintomas) + ingestão 
referida ou testemunhada de 
corpo estranho pontiagudo ou 
grande há pouco tempo 


| Corpo estranho Corpo estranho 


rombo 


Endoscopia 


e pequeno grande ou pontiagudo 


| | 


Observar sintomas Observar sintomas 


Se houver sintomas, considerar 
remocao cirurgica 


Figura 2 Corpo estranho radiolucente. 





e checar fezes 


| 


Considerar radiografia contrastada, 
RM, TC ou USG se não observar 
objeto nas fezes em 2 semanas 
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Endoscopia de urgência 


Corpo estranho não pontiagudo ou afiado no esôfago; 
alimento impactado em esôfago sem obstrução total; 
objetos pontiagudos e afiados no estômago ou no duodeno; 
objetos de 6 cm no duodeno proximal ou antes; 

imãs com alcance endoscópico. 


Endoscopia não urgente 


Moedas no esôfago podem ser observadas por 12 a 24 horas 
antes de se indicar endoscopia digestiva alta no paciente as- 
sintomático: 

objetos no estômago com mais de 2,5 cm; 

baterias que estão no estômago em paciente assintomático 
podem ser observadas por 48 horas. Aquelas que permanece- 
rem no estômago por mais de 48 horas devem ser retiradas. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Indicar a endoscopia de forma correta e dentro do 
tempo adequado. 

Reconhecer os objetos que tragam maior risco de 
obstrução e perfuração. 

Indicar internação e avaliação de cirurgião, caso o 
corpo estranho ultrapasse o duodeno. 
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QUEIMADURAS 


Fernanda M. F. Guimarães 
Sulim Abramovici 


Introdução 

Avanços no tratamento, ressuscitação hídrica, excisao cirurgi- 
ca precoce com curativos efetivos, controle da infecção, trata- 
mento da lesão inalatória e suporte nutricional são fundamen- 
tais na redução da letalidade das queimaduras na faixa etária 
pediátrica. 

As vítimas de queimaduras devem ser tratadas seguindo 
protocolos de trauma, garantindo-se sempre permeabilidade de 
vias aéreas, ventilação, circulação, ressuscitação hídrica e anal- 
gesia. Também é importante restaurar o volume intravascular, 
prevenindo hipotensão arterial, hipoperfusão tecidual e cho- 
que; assim, a oxigenação para os tecidos lesados será mantida e 
a recuperação da ferida será mais rápida. Em situações especifi- 
cas, recomendar a hospitalização das crianças. Não há indica- 
ção de antibióticos sistêmicos em queimados não infectados, 
além de levarem ao aparecimento de bactérias resistentes. 

A nutrição enteral precoce preserva a integridade da muco- 
sa intestinal e melhora o fluxo sanguíneo e a motilidade. 


Incidência 

A incidência de queimaduras diminuiu nas últimas décadas, 
em virtude das medidas de prevenção. Crianças de até 5 anos 
de idade têm maior risco, e os incêndios são a principal causa 
de morte relacionada a queimadura em crianças. 

As causas são sol (1º e 2º graus, sendo raro de 3º grau, exce- 
to em lactentes), escaldamento, fogo, substâncias químicas, 
queimaduras por contato, elétrica de baixa e de alta voltagem 
(> 1.000 volts), irradiação e acidentes com micro-ondas. 

Os escaldamentos são a principal causa nos primeiros 3 
anos de vida. Ocorrem acidental ou intencionalmente. 

Queimaduras por cigarro, contato com ferro de passar rou- 
pa quente, queimaduras com líquido escaldante e imersão (li- 
mites bem definidos na extremidade) e lesões envolvendo pe- 
rineo sugerem lesões intencionais e devem ser notificadas. 

Avanços no tratamento, ressuscitação hídrica, excisão ci- 
rúrgica precoce na lesão de 3º grau com curativos efetivos, 
controle da infecção, tratamento da lesão inalatória e suporte 


nutricional contribuíram para uma redução de 50% na letali- 
dade, principalmente na faixa etária pediátrica. 


Classificação 

e 1º grau: limita-se ao epitélio. Notam-se eritema, calor e dor. 
Nao ha bolhas. Não causam agressão fisiológica; 

e 2º grau: destruição da epiderme e parte da derme. Anexos 
cutâneos são poupados. É a partir deles que a reepitelização 
ocorre. Há formação de bolhas. São subclassificadas em es- 
pessura parcial superficial ou profunda. As superficiais, pro- 
tegidas das infecções, cicatrizam-se em até 21 dias; 

e 3ºgrau: toda a derme é destruída, incluindo folículos pilosos e 
terminações nervosas. São indolores. A resolução ocorre por 
crescimento do epitélio a partir das margens da ferida ou por 
enxerto de pele; 

e 4º grau: estende-se a gordura subcutânea, fascia muscular, 
músculo ou osso. Associadas com queimaduras elétricas (alta 
voltagem). 


Ao avaliar a extensão da lesão, somente as lesões de 22 e 3º 

graus devem ser consideradas. 
Recomenda-se hospitalização das crianças nas seguintes 

situações: 

e queimaduras de 2º grau acometendo mais de 10% da superfi- 
cie corpórea; 

e queimaduras elétricas (incluídos acidentes por raios) ou quí- 
micas; 

e queimaduras de 2º ou 3º graus em face, órgãos genitais e perí- 
neo; 

e vitimizacao infantil ou falta de condições de tratamento do- 
miciliar; 

e doenças crônicas de base ou lactentes jovens; 

e queimaduras de 3º grau acometendo mais de 5% da superfi- 
cie corpórea; 

e lesão inalatoria; 

e queimadura associada a trauma concomitante; 

e queimaduras circunferenciais. 
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Tabela 1 Diagrama da queimadura! 


Área Nascimento 1a4anos 5 a 9 anos 10a14anos 15 anos Adulto 2° grau 3º grau 
até 1 ano 
Cabeça 19 17 13 11 9 7 
Pescoço 2 2 2 2 2 2 
Tórax 13 13 13 13 13 13 
anterior 
Tórax 13 13 13 13 13 13 
posterior 
Nádega 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 
direita 
Nádega 2,5 25 2,5 2,5 2,5 2,5 
esquerda 
Genitália 1 1 1 1 1 1 
Braço direito 
Braço 4 4 4 4 4 4 
esquerdo 
Antebraço 3 3 3 3 3 3 
direito 
Antebraço 3 3 3 3 5 5 
esquerdo 
Mao direita 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 
Mão 2,5 25 2,5 2,5 2,5 2,5 
esquerda 
Coxa direita 55 6,5 8 8,5 9 9,5 
Coxa 55 6,5 8 8,5 9 9,5 
esquerda 
Perna direita 5 5 55 6 6,5 7 
Perna 5 5 5,5 6,5 7 
esquerda 
Pé direito 3,5 35 3,5 3,5 3,5 3,5 
Pé esquerdo 3,5 35 3.5 3,5 3,5 3,5 
Total 
Fisiopatologia Os níveis de cortisol, aldosterona e GH estão elevados e a 


A lesão térmica provoca uma intensa resposta metabólica, 
maior que qualquer outra doença ou trauma. Ocorre grande 
perda de fluidos corpóreos e pode haver sobrecarga nos siste- 
mas cardíaco, pulmonar e renal.? 

Vários mediadores químicos são liberados e ocorre altera- 
ção da permeabilidade vascular, com passagem de fluido in- 
travascular para o interstício e edema na área queimada. 

Após uma grande queimadura (20% ou mais), o edema 
também se forma em tecidos não queimados, em razão da in- 
tensa hipoproteinemia. 

Se a perda de volume intravascular é excessiva, associada à 
evaporação pela ferida, ocorre hipotensão, podendo evoluir 
para choque. O paciente apresenta enchimento capilar lento, a 
pele não lesada é pálida e fria e podem ocorrer taquicardia, ta- 
quipneia, oligúria, letargia e hipotermia. Se as perdas não são 
corrigidas, sobrevêm hipotensão sistêmica, hipoperfusão teci- 
dual e morte. 

Nas primeiras 24 horas, em resposta a dor, medo, hipóxia e 
hipovolemia, há liberação maciça de hormônio adrenocortico- 
trófico e antidiurético (ADH). 


secreção de insulina está inibida. Hiperglicemia é comum (em 
lactentes, pode haver uma hipoglicemia resultante de esto- 
ques de glicogênio reduzidos e metabolismo basal maior). 

Essa fase é caracterizada por redução da pressão arterial, 
débito cardíaco, temperatura e consumo de oxigênio. As con- 
sequências são hipovolemia, hipoperfusão e acidose lática, 
causadas por perdas excessivas. 

A aldosterona promove retenção de sódio pelos rins, en- 
quanto o ADH estimula a reabsorção tubular renal de água. 
Pode, então, ocorrer retenção de grandes quantidades de água 
e sal durante a ressuscitação hídrica, acompanhada de au- 
mento do peso. 

A medida que o líquido do edema do 3º espaço volta para o 
intravascular, o sódio e a água são lentamente excretados 
pelo rim. 

A antidiurese promovida pelo ADH persiste após correção 
da volemia. Portanto, o débito urinário não reflete a volemia, 
perdendo um pouco seu valor como guia de hidratação. 

Após 24 horas da lesão térmica e realizada a ressuscitação 
adequada, inicia-se uma segunda fase, que pode durar vários 


dias. Há hipermetabolismo, débito cardíaco e consumo de oxi- 
gênio aumentados, acentuado catabolismo tecidual, perdas 
urinárias de nitrogênio aumentadas e alterações no metabolis- 
mo da glicose. 

A magnitude e a duração da resposta hipermetabólica são 
proporcionais a gravidade da lesão (com platô em 60% da ex- 
tensão de queimadura). Há constante hipertermia, mesmo na 
ausência de infecção, por cauda de um reajuste do centro de 
termorregulação hipotalâmico, em parte por pirógenos leuco- 
citários e em parte por respostas endócrinas. As crianças são 
particularmente suscetíveis a hipotermia, necessitando de 
cuidado para reduzir a perda de calor. A temperatura ambien- 
te deve ser mantida em 30 a 33°C e a umidade em 80%, para 
reduzir a demanda energética e perdas evaporativas. 

No grande queimado, ocorrem proteólise aumentada da 
musculatura esquelética, lipólise e neoglicogênese. Se o pa- 
ciente não for bem nutrido, desenvolverá desnutrição protei- 
co-calórica grave. 

Provas de função hepática alteradas também são frequen- 
tes, mesmo antes do uso de nutrição parenteral. Hemoglobina 
ou mioglobina livres na urina são observadas com frequência 
após choques elétricos de alta voltagem e após queimaduras 
muito profundas causadas por chamas. Nesses casos, deve-se 
proporcionar um débito urinário mais elevado, para prevenir a 
precipitação nos túbulos coletores. 

A taxa de mortalidade em crianças com queimaduras tér- 
micas isoladas é 1a 2%, mas chega a 40% na presença de lesão 
inalatória. A intoxicação por monóxido de carbono é a causa 
mais frequente de morte por inalação de fumaça. 

São evidências de lesão inalatória: 

e incêndio em espaços fechados; 

e narinas, sobrancelhas ou cílios chamuscados; 
e queimaduras faciais e do pescoço; 

e secreções carbonáceas; 

e rouquidão, tosse, chiado. 


O monóxido de carbono (CO) é o gás responsável por mais de 
80% das lesões inalatórias. Ele não é tóxico para os pulmões, 
porém a afinidade da hemoglobina pelo CO é 250 vezes maior 
que ao oxigênio (0). Tanto a pressão arterial de oxigênio 
(PaO,) quanto a saturação de oxigênio (satO,) medidas pelo 
oximetro de pulso permanecem normais, pois a fração de O, 
dissolvido no plasma não se altera. 

O edema dos tecidos supraglóticos pode obstruir as vias aé- 
reas, e os sintomas clínicos podem levar 12 horas para apare- 
cer. A reposição hídrica e a hipoproteinemia agravam ainda 
mais o edema de mucosa. 

Deve-se considerar intoxicação por CO até a dosagem de 
carboxi-hemoglobinemia ser realizada. Administra-se O, umi- 
dificado a 100% e considera-se terapia com O, hiperbarico.* 

A broncoscopia precoce ajuda no diagnóstico, que pode 
não ser evidente em radiografias por vários dias. 

Sepse é a principal causa de morte nas crianças queimadas. 
As portas de entrada mais importantes sao a ferida, o trato res- 
piratório, o trato urinário, cateteres endovenosos e, possivel- 
mente, o trato gastrointestinal. 
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Tratamento 


Devem sempre ser garantidos permeabilidade de vias aéreas, 
ventilação, circulação, ressuscitação hídrica, débito urinário 
satisfatório e analgesia.° 

Roupas e acessórios devem ser removidos. Irrigação com 
agua gelada deve ser evitada, pois pode causar hipotermia em 
grandes queimados. Manter a criança aquecida com lençóis 
ou cobertores limpos ou estéreis, se possível. Nas queimadu- 
ras químicas, deve-se remover a substância e irrigar com gran- 
de quantidade de água por pelo menos 30 minutos. 

As vítimas de queimaduras devem ser tratadas seguindo 
protocolos de trauma.” Deve-se incluir eletrocardiograma e 
evitar esquecimento de outras lesões associadas. Lesões elé- 
tricas podem produzir lesões teciduais profundas, trombose 
endovenosa, parada cardiorrespiratória, fraturas decorrentes 
de contrações musculares e arritmias cardíacas. Acidentes 
com veículos motorizados, quedas ou explosões podem resul- 
tar em lesões de crânio, viscerais ou ósseas. 

Deve-se ainda: 

e instituir acesso venoso e ressuscitação hídrica em superficie 
corpórea queimada (SCQ) maior de 15% ou menos em casos 
com evidências de inalação de fumaça; 

e instalar sonda nasogastrica nos pacientes com mais de 20% 
de área queimada ou alteração do nível de consciência. Esva- 
ziar o estômago para prevenir distensão gástrica, vômitos ou 
aspiração; 

e proceder cateterização vesical para medir débito urinário; 

e realizar profilaxia de úlcera de estresse e de tromboembolis- 
mo; 

e administrar toxoide tetânico se a última vacinação for ha 
mais de 5 anos. Se o paciente tiver recebido uma ou nenhuma 
dose da vacina, aplicar imunoglobulina antitetânica (250 a 
500 U intramuscular) e imunização antitetânica seriada. 


Analgesia endovenosa e sedação são fundamentais. Os narcó- 
ticos devem ser prescritos por via endovenosa em doses pe- 
quenas e frequentes. O mais utilizado é o sulfato de morfina.” 
Enquanto a superfície queimada permanecer aberta, reque- 
rendo trocas frequentes de curativos e debridamentos, os 
opioides endovenosos devem continuar a ser administrados. 
Conforme a ferida cicatriza espontaneamente ou depois de 
oclusão cirúrgica, pode-se prescrever opioides orais, 20 minu- 
tos antes do procedimento. Fentanil, um opioide potente, tam- 
bém pode ser utilizado para dor. A ansiedade diminui a toleran- 
cia a dor. Os benzodiazepínicos podem atenuá-la e devem ser 
administrados 30 minutos antes do procedimento (midazolam 
é o preferido). Uma vez que as feridas estejam cicatrizando, uti- 
liza-se o paracetamol ou anti-inflamatórios não hormonais. 
Realizar escarotomia descompressiva nas lesões térmicas 
profundas e circunferenciais, pois exercem garroteamento 
que leva a isquemia da extremidade ou insuficiência respirató- 
ria restritiva pela limitação dos movimentos torácicos. 
Soluções isotônicas salinas devem ser prontamente infun- 
didas em uma via endovenosa periférica calibrosa. Recomen- 
da-se poupar as áreas queimadas, exceto em queimaduras ex- 
tensas, nas quais se reservam as áreas sadias como áreas 
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doadoras. Crianças com queimaduras extensas devem ter dois 
acessos endovenosos. Se necessário, deve ser instituído um 
acesso central. Quando o acesso venoso não for conseguido ra- 
pidamente, a opção é o acesso intraósseo. 

Uma administração inicial de 20 mL/kg/h pode ser inicia- 
da, enquanto um cálculo preciso é efetuado. 

Esquecer de elevar a extremidade lesada resulta em piora 
do edema, podendo comprometer o fluxo sanguíneo para 
areas isquêmicas, o que, por sua vez, resulta em progressão da 
ferida e aumenta a chance de infecção. 


Reposição volêmica 

É importante restaurar o volume intravascular, prevenindo hi- 
potensao arterial, hipoperfusão tecidual e choque, sem causar 
edema pulmonar ou periférico excessivo. Assim, as funções 
cardíaca, renal e pulmonar são otimizadas, a oxigenação para 
os tecidos lesados é mantida e a recuperação da ferida torna- 
-se mais rápida. 

O líquido perdido pelo espaço intravascular é responsável 
pela maior parte do volume necessário à ressuscitação.” 

A menos que o paciente esteja em choque, as infusões em 
bolo devem ser evitadas e a reidratação deve ocorrer sem so- 
brecarga circulatória, em 24 horas. Se o paciente estiver em 
choque, deve-se infundir rapidamente bolo de 20 mL/kg de 
Ringer lactato ou soro fisiológico. 

Apesar de a fórmula de Parkland (4 mL /kg /% de área quei- 
mada) ser amplamente utilizada para adultos, mostra-se insu- 
ficiente em extremos de peso, idade e área queimada, não sen- 
do recomendada em pediatria. Deve-se utilizar a fórmula de 
Galveston.” 


Primeiras 24 horas 

5.000 mL/m? de área queimada (superficie corpórea x % de 

queimadura) + 2.000 mL/m/? de superficie corpórea total (ma- 

nutenção). 

1. Administrar metade nas primeiras 8 horas após a lesão e me- 
tade nas 16 horas seguintes. Subtrair líquidos dados em ou- 
tros centros. Não há limite máximo para porcentagem da 
queimadura. 

2. A solução de Ringer lactato é a mais utilizada para as primei- 
ras 24 horas. São necessários grandes volumes, pois somente 
20 a 30% dos cristaloides administrados permanecem no es- 
paço intravascular. 

3. O uso de coloides deve ser evitado no período de ressuscita- 
ção aguda, a menos que o nível de albumina sérica esteja 
abaixo de 1,7 g/dL. 

4. Para os lactentes menores de 1 ano de idade, deve-se reduzir a 
concentração de sódio para evitar hipernatremia (substituir o 
Ringer lactato por solução 1:1 de SG 5% /SF, prevenindo tam- 
bém a hipoglicemia, uma vez que seus estoques de glicogênio 
são limitados). 

5. O potássio não é acrescentando à hidratação durante as pri- 
meiras 24 horas, porque grandes quantidades são liberadas 
das células lesadas. 

6. Acidose e insuficiência renal também acarretam hiperpotas- 
semia. Após o primeiro dia, conforme o nível sérico de ureia e 


débito urinário, acrescentam-se 20 a 30 mEq/L na sua forma 
em fosfato, repondo também as perdas aumentadas deste. 

7. Procura-se manter um débito urinario de 1 mL/kg/h em 
crianças e 2 mL /kg/h em lactentes. A monitoração da pres- 
são venosa central é de grande utilidade para adequar a tera- 
pia hídrica. 

8. O débito urinario pode nao refletir o estado de hidratação. Ele 
é verificado pela avaliação do sensório, pulso, pressão arterial, 
enchimento capilar venoso, peso corporal, hematócrito, ureia 
sérica e osmolalidade sérica e urinária. 

9. A diminuição da pressão arterial e a redução do débito uriná- 
rio são sinais tardios de choque na criança. Não demonstram 
sinais de hipovolemia até que tenham perdido 25% do volu- 
me circulante e a descompensação cardiovascular seja imi- 
nente. 


A partir do 20º dia, com lesões descobertas 
3.750 mL /m? de área queimada /dia + 1.500 mL/m/? de super- 
ficie corpórea /dia. 

e Os níveis de glicose plasmática e urinária devem ser monito- 
rados e, na vigência de intolerância a glicose, esta deve ser re- 
duzida nos fluidos de hidratação. 

e Alguns pacientes com reserva cardíaca reduzida ou cardiopa- 
tia prévia não conseguem aumentar o débito cardíaco de 
modo suficiente para atender as demandas metabólicas, sen- 
do indicado o uso de drogas vasoativas. 


Cuidados locais 
O curativo oclusivo permite absorver secreções e reduzir trau- 
mas, além de diminuir a dor. 

As articulações devem ser imobilizadas em posição funcio- 
nal, e as polpas digitais devem ser mantidas expostas, para 
melhor controle da circulação. 

O tratamento por exposição deve ser adotado nas lesões da 
face, região cervical e períneo, pois permite uma vigilância 
constante e limpeza mais frequente. 

A ferida é fonte de colonização bacteriana e disseminação 
secundária para outros tecidos. 

O intestino serve como reservatório primário para infec- 
ções graves após as queimaduras. O processo pelo qual a bac- 
téria “escapa” do trato gastrointestinal para a circulação e ór- 
gaos sistêmicos é chamado de translocação bacteriana. 

Na medida em que uma maior atenção é direcionada para a 
preservação da função da barreira intestinal, o risco de septi- 
cemia derivada do intestino é reduzido. 

Para que os antimicrobianos endovenosos adequados pos- 
sam ser iniciados assim que houver indicação, devem-se cole- 
tar culturas de rotina da área queimada. Culturas de biópsias 
quantitativas são as mais precisas, mas as culturas de 
superfície permitem identificar as bactérias. Os resultados 
dessas culturas e antibiogramas são arquivados de forma que, 
se aparecem achados de infecção da ferida, o tratamento anti- 
microbiano apropriado possa ser iniciado imediatamente." 

A excisão precoce de toda a área queimada de 3º grau com 
cobertura de curativo nas primeiras 24 horas é atualmente 
considerada a melhor maneira de prevenir a sepse a partir da 


queimadura. Curativos substitutos da pele são utilizados para 
cobrir e proteger a ferida até que as áreas doadoras de pele es- 
tejam disponíveis para enxerto. 

Nao ha indicação de antibióticos sistêmicos em queimados 
não infectados, além de levarem ao aparecimento de bactérias 
resistentes. Apenas são indicados na profilaxia pericirúrgica. 

A antibioticoterapia, quando houver indicação, deve ser ini- 
ciada sem demora, baseando-se no resultado de culturas já co- 
letadas e com o conhecimento da flora bacteriana da unidade. 

Tradicionalmente, os antibióticos tópicos foram o trata- 
mento mais utilizado em queimaduras parciais superficiais (2º 
grau). Um dos motivos de redução desse uso é a dor resultante 
dos curativos diários. Atualmente, o tratamento mais reco- 
mendado nesses casos, sobretudo nos escaldos com menos de 
30% de superfície corpórea queimada, é a aplicação imediata 
de Biobrane®, podendo inclusive ser utilizado em lactentes, 
com tempo de cicatrização mais curto e menos dor. Outros 
que podem ser deixados vários dias seguidos são Acticoat®, 
Aquacelº e Silverlon®.” 


Nutrição 

A nutrição enteral precoce preserva a integridade da mucosa 
intestinal e melhora o fluxo sanguíneo e a motilidade. É utili- 
zada para complementar o suporte nutricional na resposta hi- 
permetabólica nos pacientes gravemente queimados e pode 
ser iniciada dentro de poucas horas após a admissão, através 
de uma sonda nasoduodenal ou nasojejunal, uma vez que o 
estômago pode estar distendido. 

Hipermetabolismo, aumento da necessidade de glicose e 
perdas intensas de proteínas e lipídios são características da 
resposta a traumatismo e infecção importantes. 

Em nenhum estado patológico essa resposta é tão grande 
como em uma lesão térmica. Se calorias e proteínas não forem 
supridas adequadamente, o paciente pode sofrer um consu- 
mo muscular intenso, com diminuição das reservas imunoló- 
gicas e cicatrização deficiente da ferida. Traumas associados, 
como uma fratura, aumentam ainda mais as necessidades nu- 
tricionais.º 


Estimativa das necessidades calóricas diárias 

para crianças 

1.800 kcal/m? SC/dia (2.100 em lactentes) (manutenção) + 

1.300 kcal /m? área queimada /dia (1.000 em lactentes). 

1. A introdução precoce de alimentação enteral envolve risco 
menor de sepse, hemorragia gastrointestinal e de transloca- 
ção bacteriana em relação aos pacientes que permanecem em 
jejum oral.” 

2. No período de convalescença, os requerimentos proteicos e 
energéticos podem aumentar com o incremento da atividade 
física e a instituição do anabolismo. Esse fato é especialmente 
importante em crianças, quando o crescimento é reiniciado 
após o fim da resposta catabólica. 


Reabilitação 
A reabilitação continuada da criança queimada envolve esfor- 
ços conjuntos da família e de todos os profissionais de saúde. 
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Durante a fase aguda, é importante para minimizar as defor- 
midades articulares e contraturas. À beira do leito, a movi- 
mentação ativa e passiva deve ser iniciada precocemente. A 
reabilitação continua após a alta hospitalar, com terapias es- 
pecificas. O planejamento deve ser feito de maneira a interferir 
o mínimo possível nos trabalhos escolares e outras atividades 
sociais normais da criança. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender a fisiopatologia das queimaduras. 

e Classificar os tipos de queimaduras. 

e Calcular corretamente a superfície corpórea queimada. 

e Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 
cada caso. 

e Avaliar laboratorialmente as complicações das 
queimaduras. 

e Indicar hospitalização de acordo com o tipo de 
queimadura. 

e Iniciar imediatamente a reposição volêmica de acordo 
com critérios bem definidos. 

e Indicar profilaxia e tratamento das complicações. 
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ACIDENTES POR 
SUBMERSÃO 


Paula Cristina Ranzini 
Tania M. R. Zamataro 


Introdução 
Crianças e água formam uma combinação inevitável, relacio- 
nada a momentos de alegria e prazer. O afogamento tem uma 
incidência elevada durante as atividades de lazer. É um aci- 
dente dramático, que ocorre em todas as faixas sociais, na pre- 
sença de família, babas, professores e amigos. Eles podem 
sentir não apenas grande sensação de perda e dor, como tam- 
bém culpa por falha na proteção e raiva dos que não prestaram 
supervisão ou cuidados médicos adequados para a vítima. 

Todas as crianças que sofreram submersão, tenham tido ou 
nao necessidade de suporte no local do acidente, precisam de 
avaliação no setor de emergência. 

A alteração fisiopatológica mais importante no afogamento 
é a hipóxia. O desenvolvimento de encefalopatia por hipóxia, 
com ou sem edema cerebral, é a causa mais comum de morbi- 
mortalidade em afogados hospitalizados. 


Definição 

O afogamento é definido como aspiração de líquido não corpó- 
reo que ocorre por submersao ou imersão, ocasionando desde 
leves graus de hipóxia até a morte do indivíduo. 

O termo quase afogamento (near-drowning) foi abandona- 
do, assim como a classificação em afogamento em água doce e 
em água salgada, pois os distúrbios eletrolíticos são indiferen- 
tes na prática clínica. Outro termo em desuso é o de afogamen- 
to seco ou molhado, uma vez que, em menos de 1% dos casos, 
ocorre apenas fechamento reflexo da glote sem subsequente 
aspiração líquida. 


Epidemiologia 
A cada ano, mais de 500.000 pessoas morrem em decorrência 
de afogamento em todo o mundo. O número exato permanece 
desconhecido, pelo grande número de mortes não notificadas. 
No Brasil, o afogamento é a 2º causa de morte na faixa etária en- 
tre 5 e 14 anos e a 3º causa de morte externa para todas as idades. 
A idade em seus extremos, o sexo masculino, o uso de bebi- 
das alcoólicas, a condição socioeconômica, a escolaridade e a 


falta de supervisão são os principais fatores de risco para o afo- 
gamento. 

A distribuição dos acidentes por submersão é bimodal: o 
primeiro pico de incidência ocorre nos menores de 4 anos e o 
segundo entre adolescentes de 15 a 19 anos. De forma geral, 
ocorre predomínio no sexo masculino, em uma relação 
masculino:feminino de 3:1 entre crianças e de 6:1 em adoles- 
centes. 

Mesmo em regiões em que o litoral é extenso, a maioria dos 
afogamentos pediátricos ocorre em água doce. Os adolescen- 
tes, ávidos por ambientes amplos e perigosos, podem ser víti- 
mas de acidentes por submersão em mar aberto, grandes la- 
gos, rios e durante a prática de esportes aquáticos. Na Tabela 1, 
estão relacionados os locais dos acidentes de acordo com a 
idade. 

As crianças menores de 1 ano podem morrer em recipientes 
com 30 cm de altura de água, e acidentes na faixa etária entre 
5 e 14 anos são, em sua maioria, fatais. 

O consumo de álcool é um fator de grande importância, so- 
bretudo entre adolescentes, além de outros fatores, como epi- 
lepsia, autismo, certas sindromes congênitas, a sindrome do 
QT longo, etc. 

A causa intencional de submersao sempre deve ser consi- 
derada. Cerca de 8% das crianças internadas em centro terciá- 
rio pediátrico podem ser vítimas de maus-tratos. O pediatra 
deve sempre estar atento a dados inconsistentes da história 
ou incompatíveis com a capacidade de desenvolvimento da 
criança. 


Tabela 1 Idade X locais de maior frequência de 
afogamento 


Menores de 1 ano Entre 1e 4 anos Entre 5e 14 anos 





Banheiras Piscinas Piscinas 

Vasos sanitarios Banheiras Lagos 

Baldes Reservatórios Rios 

Tanques Mar Represas 
Mar 





Fisiopatologia 
A alteração fisiopatológica mais importante no afogamento é a 
hipóxia. Quando não há alternativa para manter as vias aéreas 
fora da água, a apneia é a primeira e automática resposta, ape- 
sar de ainda não haver hipóxia e a consciência estar preserva- 
da. A água na boca é ativamente eliminada ou engolida. A pri- 
meira aspiração involuntária da água provoca frequentemente 
tosse ou, raramente, laringoespasmo, causando a hipóxia. No 
caso de laringoespasmo, a hipóxia gerada provoca relaxamen- 
to da laringe em alguns segundos ou minutos e, então, mais 
agua é aspirada para os pulmões, tornando ineficaz a obtenção 
do O,, instituindo-se torpor ou perda de consciência, seguida 
de apneia e, finalmente, assistolia. O distúrbio respiratório não 
é influenciado pela composição da água, e sim pela sua quanti- 
dade. A aspiração de água doce ou salgada produz destruição 
de surfactante, alveolite e edema pulmonar não cardiogênico, 
resultando em aumento do shunt pulmonar e da hipóxia. 
Humanos raramente aspiram quantidade de água suficien- 
te para provocar distúrbio eletrolítico significativo; portanto, as 
vítimas não necessitam de uma correção inicial de eletrólitos. 
A fibrilação ventricular, quando ocorre, está relacionada a 
hipóxia e acidose, e não a hemólise ou hiperpotassemia. A hi- 
póxia produz uma sequência de eventos cardíacos: com taqui- 
cardia, bradicardia, uma fase de contrações cardíacas inefica- 
zes, sem pulso, seguida, então, de perda completa do ritmo 
cardíaco e da atividade elétrica (assistolia). Os resultados da 
hipóxia são: diminuição do débito cardíaco, hipotensão arte- 
rial, hipertensão pulmonar e aumento da resistência dos va- 
sos pulmonares. Também é comum a intensa vasoconstrição 
periférica resultante de hipóxia, liberação de epinefrina e hi- 
potermia. Uma vítima pode ser resgatada durante qualquer 
momento do processo de afogamento e não necessitar de in- 
tervenção, ou pode requerer medidas de RCP. Na parada car- 
diorrespiratória (PCR) causada pelo afogamento, ocorre a ap- 
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neia e, caso a vítima não seja ventilada rapidamente, pode 
acontecer parada cardíaca. É fundamental enfatizar que o co- 
ração e o cérebro sao os órgãos com maior risco de dano per- 
manente após períodos relativamente curtos de hipóxia. O de- 
senvolvimento de encefalopatia por hipóxia, com ou sem 
edema cerebral, é a causa mais comum de morbimortalidade 
em afogados hospitalizados. A Figura 1 mostra um resumo 
para melhor entendimento. 


Prognóstico 

A temperatura da água, o tempo de submersão, a ocorrência 
de cianose ou apneia, o modo como foi realizado o atendimen- 
to inicial da vítima, o intervalo até serem iniciadas as mano- 
bras de RCP e a resposta as manobras instituídas influem no 
prognóstico e no tratamento. 

Pacientes graus 1 a 5, quando sobrevivem, raramente apre- 
sentam sequelas, evoluindo para a cura em quase 95% dos ca- 
sos. 

O prognóstico sombrio relaciona-se a casos com neces- 
sidade de RCP no hospital ou por mais de 25 minutos, com 
presença de pupilas dilatadas e fixas, convulsões, flacidez e 
escala de coma de Glasgow inferior a 5. A mortalidade pode al- 
cançar 100% se a submersão ocorrer em intervalo superior a 
25 minutos ou se as manobras de RCP forem realizadas por 
um tempo maior que o citado da entrada da vítima no hospital 
em situação de PCR (Figura 2). 


Tratamento 
O resgatador deve estar atento à sua segurança pessoal, dimi- 
nuindo os riscos para ele e para a vítima. 

A vítima de submersão deve receber suporte básico no local 
do acidente, ser socorrida o mais rapidamente possível e em 
segurança. As manobras de ressuscitação devem ser iniciadas 
imediatamente, com o objetivo de reduzir a hipóxia e minimi- 
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Figura 1 Acidentes provocados por água. 
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zar seus efeitos deletérios. A reversão rápida da hipoxemia é 
um dos maiores determinantes de recuperação ou de lesão 
neurológica. A lesão neurológica permanente ocorre após 5 
minutos de asfixia. 

A retirada da vítima da água é prioritária, mas se a criança 
estiver em apneia, deve-se realizar respiração de resgate ime- 
diatamente, ainda em água rasa. Se a vítima estiver em água 
profunda, iniciar a ventilação de resgate apenas se houver trei- 
namento para isso, idealmente com um suporte flutuador. A 
rotina de estabilização da cervical não é necessária, uma vez 
que menos de 0,5% dos afogamentos apresentam lesão cervi- 
cal (exceção: quando há história de mergulho, sinais de trau- 
ma, de intoxicação alcoólica e sinais neurológicos focais). 
Constatada a ausência de pulsos, priorizar a retirada da crian- 
ça da água para que a massagem cardíaca externa seja iniciada. 

As vias aéreas devem ser limpas, evitando-se as manobras 
de retirada de água dos pulmões, como as compressões abdo- 
minais e manobras de Heimlich. Elas são indicadas apenas na 
suspeita de obstrução por corpo estranho. No afogamento, es- 
sas manobras, além de serem ineficazes e retardarem o trata- 
mento, podem provocar aspiração do conteúdo gástrico. Evi- 
tar as perdas de calor secundárias e manter manobras de RCP 
durante todo o transporte até o hospital. O oxigênio deve ser 


Tabela 2 Classificação do afogamento 

















Grau 1 Ausculta pulmonar normal, com ou sem tosse 

Grau 2 Ausculta pulmonar com estertores pulmonares raros 
Grau 3 Edema agudo pulmonar sem choque cardiovascular 
Grau 4 Edema pulmonar com choque cardiovascular 

Grau 5 Apneia com pulso central 

Grau 6 Apneia sem pulso central 





Escala de prognóstico neurológico 
Pós-parada cardiorrespiratória - afogamento 


A - Primeira hora 
Alerta - 10 
Desorientado - 9 
Torpor = 
Coma com tronco normal - 5 
Coma com tronco anormal - 2 


B-5a8hapos 
Alerta - 9,5 
Desorientado - 8 
Torpor - 6 
Coma com tronco normal - 3 
Coma com tronco anormal - 1 


Recuperação sem sequelas 


> 95% 

75 a 85% 
40 a 60% 
10 a 30% 
<5% 


Excelente (> 13) 
Muito bom (10 a 12) 
Bom (8) 

Regular (5) 

Ruim (3) 





Figura 2 Classificação prognostica para pós-PCR por 
afogamento, utilizando a escala de Glasgow. 
Fonte: Orlowski et al., adaptada por Szpilman. 


administrado na maior concentração possível, de acordo com 
os recursos disponíveis no local ou no trajeto. No hospital, 
além das medidas de RCP, é preciso avaliar a possibilidade de 
trauma, aquecer a vítima e estar atento ao equilíbrio acidoba- 
sico, eletrolítico e estado hemodinâmico. 

Algumas peculiaridades da criança vítima de submersao 
devem ser consideradas: lesões traumáticas associadas, como 
contusões e lacerações, com sangramentos que podem levar a 
hipovolemia ou piorá-la. Nas crianças maiores e em adoles- 
centes, o uso de álcool e drogas ilícitas pode agravar os sinto- 
mas respiratórios e a função cardiovascular. 

Todas as crianças que sofreram submersão, tenham tido ou 
não necessidade de suporte no local do acidente, precisam de 
avaliação no setor de emergência. A indicação de internação 
deve ser determinada pela gravidade do episódio e pela avalia- 
ção clínica. Se a história é consistente e o exame normal, é 
mandatória a observação por 6 horas no setor de emergência. 
Pacientes que apresentam sintomas respiratórios, saturação 
de oxigênio alterada e alteração do nível de consciência devem 
ser hospitalizados em unidade de terapia intensiva (UTI). 


Prevenção 

A prevenção é o principal elo na corrente de sobrevida para as 

vítimas de submersão. 

Segundo o Conselho Científico de Segurança da Criança e 
Adolescente da Sociedade Brasileira de Pediatria, as medidas 
de prevenção em piscinas são: 

1. A área de piscina deve estar cercada por uma grade de prote- 
ção de, no mínimo, 1,20 m de altura, sendo trancada por 
portões automáticos (para que a criança não possa destravar 
essa porta de segurança). 

2. Quando não estiver em uso, a piscina tem que ser coberta por 
uma estrutura de material resistente, que seja capaz de supor- 
tar pelo menos 120 kg, para não ceder. 

3. O piso em volta da piscina tem que ser antiderrapante para 
evitar quedas e escorregões. 

4. Piscinas plásticas, de uso doméstico, quando não estão em 
uso, devem ser guardadas sem água. Atenção porque um acú- 
mulo de 30 cm de água é suficiente para afogar uma criança. 

5. Sea criança tiver menos de 4 anos de idade, deve ser acompa- 
nhada de perto por um adulto, de preferência dentro da água, 
ou muito perto, ao alcance dos braços. Esse adulto tem que 
estar lúcido, não pode estar embriagado e tem que estar total- 
mente dedicado a cuidar dessa criança. 

6. É importante que, na piscina, tenha algum adulto capacitado 
para atendimento de primeiros socorros. 

7. O maquinário de manutenção e limpeza da piscina deve estar 
desligado enquanto as crianças estiverem na água. 

8. Sobre o uso de equipamentos de segurança: crianças com me- 
nos 4 anos devem sempre usar um colete salva-vidas de ta- 
manho apropriado, mesmo que já tenham alguma noção de 
natação. Para a Sociedade Brasileira de Pediatria, nesse caso, 
o colete é melhor do que a boia de braços, porque considera- 

-se que ela pode ser facilmente retirada pelas crianças. Nunca 
usar as boias “tipo pneu”, porque elas não garantem a flutua- 
ção e podem escorregar do corpo da criança. 


Outro fator que contribui para que o afogamento seja um dos 
acidentes mais letais para crianças e adolescentes é que ele 
acontece de forma rápida e silenciosa, por exemplo, enquanto 
se dá um banho de banheira em um bebê. A ONG Criança Se- 
gura aponta para os seguintes riscos: 

e ao deixar a criança na banheira para pegar uma toalha: cerca 
de 10 segundos são suficientes para que a criança fique sub- 
mersa; 

e ao atender ao telefone: apenas 2 minutos são suficientes para 
que a criança submersa na banheira perca a consciência; 

e sair para atender a porta da frente: uma criança submersa na 
banheira ou na piscina entre 4 e 6 minutos pode ficar com da- 
nos permanentes no cérebro. 


Como proteger a criança de um afogamento 

Um adulto deve supervisionar de forma ativa e constante as 

crianças e adolescentes onde houver água, mesmo que saibam 
nadar ou que os lugares sejam considerados rasos. Seguem al- 
gumas dicas para prevenir afogamentos de crianças: 

e esvazie baldes, banheiras e piscinas infantis depois do uso e 
guarde-os sempre virados para baixo e longe do alcance das 
crianças; 

e mantenha baldes com água no alto, longe do alcance das 
crianças; 

e conserve a tampa do vaso sanitário fechada, se possível lacra- 
da com algum dispositivo de segurança “a prova de criança” 
ou mantenha a porta do banheiro trancada; 

e mantenha cisternas, tonéis, poços e outros reservatórios do- 
mésticos trancados ou com alguma proteção que não permi- 
tam “mergulhos”; 

e piscinas devem ser protegidas com cercas de, no mínimo, 1,5 
m, que não possam ser escaladas e portões com cadeados ou 
trava de segurança que dificultem o acesso dos pequenos; 

e alarmes e capas de piscina garantem mais proteção, mas não 
eliminam o risco de acidentes. Esses recursos devem ser usa- 
dos em conjunto com as cercas e a constante supervisão dos 
adultos; 

e grande parte dos afogamentos com bebês acontece em ba- 
nheiras. Na faixa etária até 2 anos, até vasos sanitários e bal- 
des podem ser perigosos. Nunca deixe as crianças sem vigi- 
lância próximas a pias, vasos sanitários, banheiras, baldes e 
recipientes com água; 

e evite brinquedos e outros atrativos próximos a piscina e reser- 
vatórios de água; 

e saiba quais amigos ou vizinhos têm piscina em casa e, quan- 
do levar a criança para visitá-los, certifique-se de que será su- 
pervisionada por um adulto enquanto brinca na água; 

e boias e outros equipamentos infláveis transmitem uma falsa 
segurança. Eles podem estourar, virar a qualquer momento e 
ser levados pela correnteza. O ideal é que a criança use sem- 
pre um colete salva-vidas quando estiver em embarcações, 
próxima a rios, represas, mares, lagos e piscinas, e quando es- 
tiver praticando esportes aquáticos; 

e crianças devem aprender a nadar com instrutores qualifica- 
dos ou em escolas de natação especializadas. Se os pais ou 
responsáveis não sabem nadar, devem aprender também; 
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e muitos casos de afogamentos aconteceram com pessoas que 
achavam que sabiam nadar. Nao superestime a habilidade de 
criancas e adolescentes; 

e no mar, a Vala aparenta uma falsa calmaria, mas representa o 
local de maior correnteza que leva para o alto mar. Ensine a 
criança a nadar transversalmente a vala até conseguir escapar 
ou pedir socorro imediatamente; 

e orapido socorro é fundamental para o salvamento da criança 
que se afoga, pois a morte por asfixia pode ocorrer em apenas 
5 minutos. Por isso, é tão importante que pais, responsáveis, 
educadores e outras pessoas que cuidam de crianças apren- 
dam técnicas de primeiros socorros; 

e tenha um telefone próximo a área de lazer e o número do 
atendimento de emergência (SAMU: 192; Corpo de Bombei- 
ros: 193). 


É importante ensinar a criança a: 

e sempre nadar com um companheiro. Nadar sozinho é muito 
perigoso; 

e respeitar as placas de proibição nas praias, os guarda-vidas e 
verificar as condições das águas abertas; 

e nao brincar de empurrar, dar “caldo” dentro da agua ou simu- 
lar que está se afogando; 

e saber ligar para um número de emergência e passar as infor- 
mações de localização e do que está acontecendo em caso de 
perigo. 


Algumas características do desenvolvimento contribuem para 
que crianças pequenas fiquem mais vulneráveis a afogamen- 
tos. 

1. Diferentemente dos adultos, as partes mais pesadas do corpo 
da criança pequena são a cabeça e os membros superiores. 
Por isso, elas perdem facilmente o equilíbrio ao se inclinarem 
para frente e, consequentemente, podem se afogar em baldes 
ou vasos sanitários. 

2. O processo de afogamento é acelerado pela pequena massa 
corporal da criança. 

3. As crianças não têm maturidade nem experiência para sair de 
uma situação de emergência. 

4. Parte das crianças que se afogam em piscinas está em casa 
sob o cuidado dos responsáveis. Um simples descuido basta 
para que um afogamento ocorra. 


Em praias, é importante: 

e nadar sempre perto de um guarda-vidas; 

e perguntar ao guarda-vidas o melhor local para o banho; 

e nao superestimar a capacidade de nadar; 46,6% dos afogados 
acham que sabem nadar; 

e ter sempre atenção com as crianças; 

e nadar longe de pedras, estacas ou piers; 

e evitar ingerir bebidas alcóolicas e alimentos pesados antes do 
banho de mar; 

e levar crianças perdidas ao posto de guarda-vidas; 

e saber que mais de 80% dos afogamentos ocorrem em valas. A 
vala é o local de maior correnteza, que aparenta uma falsa cal- 
maria que leva para o alto mar. Ao entrar em uma vala, deve- 
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Prevenção 


Figura 3 Cadeia de sobrevivência do afogamento. 


-se nadar transversalmente a ela até conseguir escapar ou pe- 
dir socorro: 

nunca se deve tentar salvar alguém em apuros se não tiver 
confiança em fazê-lo. Muitas pessoas morrem dessa forma; 

ao pescar em pedras, observar antes se a onda pode alcançá-lo; 
antes de mergulhar no mar, vale certificar-se da profundidade; 
afastar-se de animais marinhos, como águas-vivas e carave- 
las; 

tomar conhecimento e obedecer as sinalizações de perigo na 
praia. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a fisiopatologia dos acidentes por 
submersão. 


Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 


cada caso. 

Indicar o tratamento adequado, com fornecimento de 
oxigênio na maior concentração possível. 

Orientar sobre a prevenção de acidentes por 
submersao. 


SECAO 4 EMERGENCIAS E CUIDADOS HOSPITALARES 














Referéncia bibliografica 


i} 


Szpilman D. Near-drowning and drowning classification: a proposal to 
stratify mortality based on the analysis of 1,831 cases. Chest 1997; 
112(3):60-5. 


Bibliografia 


i 


aa 


American Academy of Pediatrics. Policy Statement - Committee of In- 
jury, Violence, and Poison Prevention. Prevention of drowning in in- 
fants, children and adolescents. Pediatrics 2003; 112:437-9. 

Cummins RO, Szpilman D. Submersion. In: Cummins RO, Field JM, Ha- 
zinski MF (eds.). ACLS — The Reference Textbook. Volume II: ACLS for Ex- 
perienced Providers. Dallas: American Heart Association, 2003. p.97-107. 
Guidelines 2000 for cardiopulmonary resuscitation and emergency car- 
diovascular care. The American Heart Association in collaboration with 
the International Liaison Committee on Resuscitation. Circulation 
2000; 102(8 suppl 1):I-1-I-384. 

Quan L. Near drowning. Pediatr Rev 1999; 20:255-9. 

Reis AG, Waksman RD, Gikas RMC. Acidentes por submersao e asfixia. 
In:Waksman RD, Gikas RMC (coords.). Segurança na infância e adoles- 
cência. Série Atualizações Pediátricas da Sociedade de Pediatria de São 
Paulo. São Paulo: Atheneu, 2003. p.119-36. 

Szpilman D. Afogamento na infância: epidemiologia, tratamento e pre- 
venção. Rev Paul Pediatria 2005; 23(3):142-53. 


CETOACIDOSE DIABÉTICA 
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Hamilton Cabral de Menezes Filho 


introdução 

A cetoacidose diabética (CAD) é um conjunto de alterações 
clinico-laboratoriais decorrentes da insuficiente ação insulini- 
ca e do aumento da produção de hormônios contrarregulado- 
res da insulina em resposta a alguma situação de estresse. 

As complicações, como edema cerebral, acidose e distúr- 
bios hidreletrolíticos graves, constituem a principal causa de 
morte em crianças e adolescentes com diabete melito (DM). 

A terapêutica hidreletrolítica é importante e tem por objeti- 
vo a reparação intravascular, devendo ser iniciada prioritaria- 
mente. 

A insulinoterapia visa a promover a gradual redução da gli- 
cemia e da cetogênese. 

A reposição de insulina pode ser iniciada juntamente com a 
fase de expansão ou na segunda hora do tratamento, após a 
expansão inicial. 


Conceito 

A CAD representa a descompensação aguda mais grave em 
crianças e adolescentes diabéticos, podendo ser responsabili- 
zadas por 50% das mortes em diabéticos com idade inferior a 
24 anos.' A recorrência frequente de episódios de CAD deve 
chamar a atenção do médico para o insucesso terapêutico, de- 
corrente de um ou mais dos seguintes fatores: esquema insuli- 
noterápico inadequado para as necessidades do paciente, falta 
de adesão ao esquema terapêutico proposto (envolvendo a fal- 
ta de controle domiciliar da glicemia e da cetonúria, alimenta- 
ção e atividade física inadequadas, omissão de doses de insuli- 
na), distúrbios psicológicos e psiquiátricos e, inclusive, 
negligência.! Nessas situações, todos os esforços devem ser di- 
recionados para a identificação causal e resolução dos fatores 
associados o mais precocemente possível. 


Fisiopatologia 

O metabolismo dos carboidratos, dos lipídios e das proteínas é 
controlado a partir do equilíbrio entre os níveis plasmáticos de 
insulina, com ação anabolizante, e os níveis dos hormônios 


contrarreguladores da insulina (glucagon, catecolaminas, cor- 
tisol e hormônio do crescimento), cuja ação aumentada induz 
catabolismo. As principais ações hormonais sobre o metabo- 
lismo sao: 

e insulina: estímulo da captação de glicose nos hepatócitos, 
nas células do tecido muscular e nos adipócitos; estímulo da 
glicogénese e inibição da glicogenólise hepática e muscular; 
estímulo da sintese proteica e da lipogênese; estímulo da cap- 
tação de triglicérides nos adipócitos; inibição da cetogênese 
nos hepatócitos; inibição da secreção de glucagon; 

e glucagon: inibição da glicogênese e estimulo da glicogenólise 
hepática e muscular; estímulo da neoglicogênese; estimulo da 
cetogênese nos hepatócitos; estímulo da secreção de insulina; 

e catecolaminas: estímulo da glicogenólise hepática; estímulo 
da produção renal de glicose; estímulo da lipólise; estímulo 
da neoglicogênese; inibição da secreção de insulina e aumen- 
to da resistência à insulina: 

e cortisol: estímulo da proteólise e da lipólise; estimulo da neo- 
glicogênese; aumento da resistência a insulina; 

e hormônio do crescimento: estímulo da lipólise; estímulo da 
neoglicogénese; aumento da resistência a insulina. 


A CAD resulta da combinação de duas alterações principais: a 
deficiência de insulina (relativa ou absoluta) e a ação aumen- 
tada dos hormônios contrarreguladores da insulina. Frequen- 
temente, a elevação dos hormônios contrarreguladores é cau- 
sada por alguma intercorrência aguda capaz de gerar estresse, 
como infecções, traumas ou alterações emocionais.! A própria 
hiperglicemia, por causar diurese osmótica e hipovolemia, é 
capaz de estimular a secreção dos hormônios contrarregula- 
dores. 

A concomitância da deficiência insulínica e da elevação dos 
hormônios contrarreguladores altera o metabolismo dos car- 
boidratos, dos lipídios e das proteínas. Ocorre elevação da pro- 
dução de glicose por estímulo da glicogenólise e da neoglico- 
gênese. A proteólise e a lipólise também são estimuladas e 
fornecem substratos (aminoácidos e glicerol) para a neoglico- 
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gênese. Os ácidos graxos livres, provenientes da lipólise, so- 
frem oxidação nas mitocôndrias dos hepatócitos, dando ori- 
gem aos corpos cetônicos acetoacetato e beta-hidroxibutirato. 
A formação dos corpos cetônicos é facilitada pela deficiência 
de insulina e elevação do glucagon plasmático, que resultam 
em ativação da carnitina palmitoil transferase I, responsável 
pela entrada dos ácidos graxos livres nas mitocôndrias dos he- 
patocitos.? Na CAD, ocorre aumento da resistência à insulina, 
decorrente da maior ação dos hormônios contrarreguladores e 
dos níveis plasmáticos elevados dos ácidos graxos livres e dos 
corpos cetônicos. A resistência à insulina contribui para a hi- 
perglicemia, a lipólise e a proteólise. As alterações no metabo- 
lismo de carboidratos, lipídios e proteinas gera um estado de 
catabolismo celular, o que justifica a intensidade da perda 
ponderal que diversos pacientes apresentam no momento do 
diagnóstico da CAD. 

A cetonemia e a hiperglicemia levam a cetonúria, glicosúria 
e diurese osmótica. A diurese osmótica é responsável pela es- 
poliação corporal de sódio, potássio, fosfato e outros minerais. 
A cetonemia também facilita a ocorrência de vômitos. Na CAD, 
a desidratação é consequência dos vômitos, da diurese osmó- 
tica e da redução da ingesta de líquidos por inapetência ou re- 
baixamento sensorial. O estímulo do sistema renina-angio- 
tensina-aldosterona contribui para a espoliação renal de 
potássio. A hipovolemia leva a redução da perfusão tecidual e 
a acidose lática, agravando a acidose. A redução do ritmo de 
filtração glomerular induzida pela desidratação diminui a eli- 
minacao renal de glicose e corpos cetônicos e contribui para a 
elevação da glicemia e da cetonemia. Estabelece-se um círculo 
vicioso, visto que quanto maior a glicemia, maior a redução do 
ritmo de filtração glomerular. Desse modo, valores de glicemia 
plasmática de 600 e 800 mg /dL reduzem o ritmo de filtração 
glomerular em 25 e 50%, respectivamente.’ 

Na CAD, a hiperglicemia, a cetonemia e a elevação da ureia 
plasmática (decorrente da redução do ritmo de filtração glo- 
merular) resultam em elevação da osmolaridade plasmática, 
que pode ser calculada da seguinte forma: 2(Na + K)(mEq/L) 
+ glicose /6 (mg/dL) + ureia/18 (mg/dL). 

A hiperosmolaridade plasmatica (valores superiores a 295 
mOsm/kg H 0) estimula, nas células do sistema nervoso cen- 
tral (SNC), a produção de pequenas moléculas orgânicas de- 
nominadas osmóis idiogênicos, constituídos principalmente 
pelo aminoácido taurina e mioinositol.** Os osmóis idiogêni- 
cos diminuem o fluxo de água do espaço intra para o extrace- 
lular, representando mecanismo de defesa dessas células con- 
tra os efeitos da hiperosmolaridade plasmática.” 

O aumento do fluxo de água livre do compartimento intra- 
celular para o extracelular decorrente da elevação da osmola- 
ridade plasmática leva à hiponatremia dilucional.! Além disso, 
a elevação de ácidos graxos livres no plasma também contri- 
bui para a redução da natremia, já que, na determinação labo- 
ratorial, os ácidos graxos livres são interpretados como água 
livre. A correção dos valores de sódio encontrados para valo- 
res reais de sódio é realizada pela fórmula: Na corrigido = [Na 
encontrado + (glicemia — 100)/100] x 1,6; sendo a glicemia 
em mg/dL.’ 


Etiologia 

As principais causas de CAD são infecções (virais ou bacteria- 
nas), falta de adesão ao tratamento e estresse emocional.'?° 
Em 25 a 40% das crianças e adolescentes diabéticos, a CAD re- 
presentou a forma inicial de manifestação da doença (primo- 
descompensação diabética).!° Em cerca de 25% dos casos de 
CAD, não é possível identificar um fator causal para a descom- 
pensacao.° 


Diagnostico 

O diagnóstico da CAD envolve a caracterização de alterações 
clínicas e laboratoriais. Os principais sintomas da CAD são: po- 
lidipsia, poliúria, noctúria, polifagia, anorexia, náuseas, vômi- 
tos, dor abdominal e perda ponderal." É importante destacar 
que, embora a polifagia seja um sintoma proeminente no DM 
descompensado, quando o distúrbio metabólico se agrava, pas- 
sa a predominar a anorexia. Na admissão ao serviço de urgên- 
cia, as principais alterações presentes no exame físico de crian- 
ças e adolescentes com CAD incluem hálito cetônico, rubor 
facial, desidratação, taquicardia, hipotensão, redução da perfu- 
são periférica, hiperventilação (respiração de Kussmaul) e dor 
abdominal. Nos casos mais graves, além dos sinais e sintomas 
descritos, deve-se salientar as alterações do SNC: sonolência, 
rebaixamento do nível de consciência e coma. Fraqueza mus- 
cular e hipertermia podem ser encontradas durante a descom- 
pensacao. A dor abdominal pode ser intensa a ponto de simular 
apendicite, pancreatite ou abdome agudo cirúrgico. Nos casos 
mais graves de CAD, pode haver elevação da amilase sérica, o 
que não indica, necessariamente, a ocorrência de pancreatite.! 
Na maioria dos casos, a dor abdominal desaparece com a hidra- 
tação, a correção dos distúrbios eletrolíticos e a insulinoterapia. 

Laboratorialmente, a CAD caracteriza-se por: hiperglice- 
mia (glicemia superior a 200 mg/dL), acidose metabólica (pH 
< 7,3 e/ou bicarbonato inferior a 15 mEq/L) com elevação do 
anion gap e presença de cetonemia (cetonas séricas superio- 
res a 3 mg/dL ou fortemente positivas em diluição do soro su- 
perior a 1:2) e cetonúria (resultado positivo na reação urinária 
com nitroprussiato de sódio). 

O diagnóstico diferencial da CAD envolve: acidose lática 
(p.ex., por erro inato do metabolismo, em que o nível plasmá- 
tico de lactato geralmente é superior a 7 mM 1); intoxicação 
por salicilato e teofilina; coma hiperosmolar e outras causas de 
acidose (p.ex., acidose tubular renal). 


Tratamento 

O tratamento da CAD visa ao restabelecimento das condições 
gerais do paciente, com especial atenção para a progressiva 
correção dos distúrbios hidreletrolíticos. Embora diversas 
orientações sirvam para o tratamento da maior parte dos pa- 
cientes atendidos nas unidades de emergência com diagnósti- 
co de CAD, vale lembrar e ressaltar que, na CAD, talvez mais 
do que em outras intercorrências agudas, são fundamentais 
para o sucesso da terapêutica instituída a individualização do 
plano terapêutico e a reavaliação frequente do paciente. So- 
mente desse modo, o paciente pode receber o melhor trata- 
mento, com menor possibilidade de complicações. 


A princípio, como em qualquer abordagem inicial no servi- 
co de emergência, deve-se avaliar a permeabilidade da via aé- 
rea e a integridade do sistema respiratório. Em seguida, a ava- 
liação do sistema cardiocirculatório permite a identificação de 
choque e se ele se encontra compensado ou não. Segue-se a 
avaliação da integridade neurológica do paciente. 

Assim que o paciente foi admitido, deve ser coletada amos- 
tra de sangue para dosagem de glicemia capilar, glicemia plas- 
mática, gasometria venosa, sódio, potássio, ureia, creatinina, 
cálcio, fósforo e hemograma. A presença de cetose é caracteri- 
zada a partir da realização da reação plasmática ou urinária 
com nitroprussiato de sódio. Se houver suspeita ou evidência 
de infecção, deve-se coletar um par de hemoculturas. Outros 
exames relacionados à pesquisa do foco infeccioso devem ser 
indicados de acordo com a suspeita diagnóstica. Durante o tra- 
tamento, a glicemia capilar deve ser avaliada a cada hora, até 
que o quadro clínico-laboratorial tenha se estabilizado. A gaso- 
metria venosa e os níveis plasmáticos de Na*/K* devem ser 
avaliados pelo menos a cada 3 horas nas 6 horas iniciais de te- 
rapêutica. Vale lembrar que creatinina sérica pode estar eleva- 
da por interferência dos corpos cetônicos, de forma que os ni- 
veis de ureia plasmática são indicadores mais sensíveis da 
presença de insuficiência renal.” Em relação a avaliação da ce- 
tonemia e cetonúria, a reação com o nitroprussiato de sódio 
permite a detecção de acetoacetato e acetona, mas não de beta- 

-hidroxibutirato. Na CAD, os níveis de beta-hidroxibutirato sao 
até 15 vezes maiores que os níveis de acetoacetato e acetona. 

Por outro lado, o tratamento leva ao aumento da conversão 
de beta-hidroxibutirato em acetoacetato, que pode dar a falsa 
impressão de piora da cetose. Ao se realizar avaliação da ceto- 
núria, é importante que a urina seja obtida após esvaziamento 
vesical recente, para que o resultado possa refletir o quadro 
metabólico atual, e não de horas antes. A presença de leucoci- 
tose (com valores de até 20.000 leucócitos /mm?) e neutrofilia 
é frequente e geralmente não está relacionada a infecção bac- 
teriana, decorrendo da reação de estresse e da acidose.” 

A seguir, será descrita a insulinoterapia, bem como a con- 
duta voltada para a hidratação, reposição de potássio, corre- 
ção da acidose metabólica e de outros distúrbios metabólicos. 


Hidratação 

Inicialmente, a terapêutica hidreletrolítica tem por objetivo a 
reparação intravascular. Nessa fase, deve ser administrado 
soro fisiológico (SF) no volume de 20 mL/kg, infundido por 
30 a 60 minutos. Se, após a expansão inicial, o paciente ainda 
apresentar sinais de contração intravascular, a conduta ante- 
rior deve ser repetida, na hora seguinte. Quando o paciente 
se apresentar com sinais de choque, deve receber SF no volu- 
me de 20 mL/kg a cada 20 minutos, até o desaparecimento 
dos sinais clínicos de choque. 

Após a fase de expansão, o paciente recebe soro de manu- 
tenção no volume habitual (1.500 a 2.000 mL /m?/dia).' O vo- 
lume do soro de manutenção pode ser acrescido de soro de re- 
posição nos casos de intensa poliúria ou hiperventilação, 
sendo administrado no volume de 10 a 20 mL /kg/dia. No en- 
tanto, a melhor forma de se avaliar a adequação do soro de re- 


CETOACIDOSE DIABETICA « 171 


posição consiste na avaliação ponderal do paciente a cada 6 
horas. Tanto o soro de manutenção quanto o soro de reposição 
são administrados na forma de SF. 

O cálculo da superficie corpórea é realizado pela seguinte 
formula: 4 x peso em kg +7/peso em kg + 90. 

Quando a glicemia atingir valores próximos a 250 mg/dL e 
o paciente ainda necessitar da administração de insulina regu- 
lar para bloqueio da cetogênese, o soro passa a ser constituído 
por partes iguais de SF e SG 5%. Daí por diante, a concentra- 
ção de glicose no soro dependerá dos valores subsequentes da 
glicemia. 

É importante iniciar hidratação por via oral assim que o pa- 
ciente apresentar melhora clínica e recuperação da integrida- 
de neurológica, o que permite a gradual redução da hidratação 
parenteral até a sua suspensão. 

No tratamento da CAD, a hiper-hidratação é um dos fatores 
que estão implicados na evolução para edema cerebral.” Acre- 
dita-se que pacientes que receberam volume superior a 4.000 
mL/m?nas 24 horas iniciais de terapêutica estejam sob risco 
maior para desenvolvimento de edema cerebral. É importan- 
te, portanto, tomar cuidado para não se superestimar a inten- 
sidade da desidratacao.'*® Do mesmo modo, em pacientes 
com poliúria acentuada, não se deve repor integralmente o vo- 
lume urinário.” Os cuidados com a reidratação devem ser ain- 
da maiores nos pacientes que apresentarem a admissão hiper- 
glicemia acentuada (> 800 mg/dL) ou hipernatremia relativa 
(Na corrigido > 145 mEq/L). 


Insulinoterapia 

No tratamento da CAD, a insulinoterapia visa promover a gra- 
dual redução da glicemia e da cetogênese. A reposição de in- 
sulina pode ser iniciada juntamente com a fase de expansão 
ou na segunda hora do tratamento, após a expansão inicial. 
Recomenda-se a administração de insulina regular por via en- 
dovenosa, em infusão contínua. Essa forma de insulinotera- 
pia permite a gradual redução da glicemia, com menores ris- 
cos de complicações como hipoglicemia e edema cerebral. 

A insulinoterapia endovenosa contínua é realizada a partir 
da mistura de 500 mL de SF e 50 U de insulina regular, de 
modo que 1 mL da mistura contém 0,1 U de insulina regular. O 
equipamento a ser utilizado para a insulinoterapia endoveno- 
sa deve ser previamente lavado com 50 mL da mistura, o que 
permite a sua saturação em insulina. Inicia-se a seguir a admi- 
nistração endovenosa contínua de insulina em bomba de infu- 
sao na dose de 0,1 U de insulina regular/kg/hora (ou 1 mL da 
mistura/kg/hora), que deve permitir redução da glicemia de 
60 a 80 mg/dL /hora.*”® 

A glicemia capilar deve ser avaliada a cada hora e a infusão 
de insulina é ajustada de acordo com esses valores. Se a queda 
da glicemia for superior a 90 mg/dL /hora, a infusão de insuli- 
na deve ser reduzida para 0,05 U/kg/hora. A reposição conti- 
nua de insulina deve ser mantida até que a glicemia capilar te- 
nha atingido valor < 250 mg/dL. Por outro lado, nos pacientes 
em que a cetogénese ainda nao foi adequadamente bloqueada 
e que mantêm acidose metabólica e acentuada cetonemia 
apesar da redução da glicemia, a insulinoterapia endovenosa 
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continua deve ser mantida, tomando-se o cuidado de se ade- 
quar a reposição de glicose no soro de manutenção para evitar 
a ocorrência de hipoglicemia (vide item Hidratação). 

Na indisponibilidade de bomba de infusão, a insulinotera- 
pia endovenosa pode ser realizada desde que se tome como 
medida de segurança o preenchimento da bureta, a cada hora, 
com o volume da mistura a ser administrado em 1 hora. Deve 
ser enfatizado que a transição para insulina de ação interme- 
diária deve ser iniciada antes da interrupção da infusão conti- 
nua de insulina regular, prevenindo-se, assim, a posterior ele- 
vação da glicemia. 

Elevações glicêmicas presentes após a suspensão da insuli- 
noterapia contínua serão tratadas com insulina de ação rápida 
(insulina regular) ou ultrarrápida (insulina lispro ou aspart) 
administradas por via subcutânea na dose de 0,1 e 0,15 U/kg, 
respectivamente. Com a suspensão da insulinoterapia conti- 
nua, o paciente passa a receber esquema insulinoterápico de 
manutenção, empregando-se insulina humana N. Em pacien- 
tes previamente diabéticos, pode ser feito ajuste no esquema 
insulinoterápico anterior, de acordo com as necessidades 
atuais do paciente. Nos casos de primodescompensação dia- 
bética, pode-se iniciar o tratamento de manutenção com dose 
de insulina humana N de 0,5 U/kg/dia, administrando-se 
2/3 da dose pela manhã e 1/3 da dose antes de o paciente se 
deitar. Esse esquema certamente será reavaliado nos dias sub- 
sequentes, em razão da progressiva redução da resistência in- 
sulínica e da manutenção de capacidade endógena de secre- 
ção de insulina (fase de “lua-de-mel”. 


Reposição de potássio 
Na CAD, o potássio corpóreo total encontra-se depletado por 
causa da diurese osmótica e da ativação do sistema renina-an- 
giotensina-aldosterona.!* Por outro lado, a acidose e a redução 
da função renal aumentam a concentração extracelular de po- 
tássio, de forma que os pacientes com CAD podem apresentar, 
à admissão, níveis séricos de potássio normais ou mesmo ele- 
vados.'*’ Durante o tratamento da CAD, a administração de 
insulina reverte a cetogênese e a acidose. A insulina também 
promove o deslocamento do potássio do compartimento ex- 
tracelular para o intracelular. Além disso, a correção da desi- 
dratacao resulta em melhor perfusão tecidual e contribui para 
a redução da acidose metabólica. Desse modo, o tratamento 
da CAD pode cursar com redução acentuada da potassemia, 
principalmente durante as horas iniciais. 

A hipopotassemia é considerada o distúrbio metabólico 
mais grave relacionado ao tratamento da CAD.” Recomenda- 
-se, portanto, a reposição de potássio a partir da segunda hora 
de tratamento, desde que a função renal esteja preservada, o 
paciente tenha apresentado diurese e a potassemia seja infe- 
rior a 6,5 mEq/L. Por outro lado, o potássio deve ser reposto ja 
a partir da primeira hora de tratamento caso o paciente apre- 
sente hipopotassemia. O potássio é acrescentado ao soro na 
dose de 20 a 40 mEq para cada L de soro administrado, respei- 
tando-se o limite de infusão de 0,5 mEq/kg/hora.»** Em ge- 
ral, a administração de potássio é realizada na forma de KCl 
19,1% (1 mL = 2,5 mEq de potássio). No entanto, quando se op- 


tar pela correção de fosfato, administra-se 2/3 de potássio na 
forma de KCl 19,1% e 1/3 na forma de KH,PO, 25% (1 mL = 
1,8 mEq de potássio). 


Reposição de bicarbonato 

A acidose metabólica, muitas vezes intensa, é uma das carac- 
terísticas da CAD. A acidose grave (pH < 7,2) pode levar a re- 
dução do débito cardíaco, da pressão arterial e do fluxo san- 
guíneo hepático e renal, além de diminuir o limiar para 
arritmias cardíacas.” A acidose também reduz a glicólise anae- 
róbica, induz estado de catabolismo proteico e pode levar ao 
rebaixamento do nível de consciência e ao coma, por diminuir 
o metabolismo cerebral.” 

Na CAD, a acidose metabólica resulta principalmente do 
aumento da cetogênese, mas também da redução da perfusão 
tecidual. Durante o tratamento da CAD, a expansão do volu- 
me extracelular e a administração de insulina levam à progres- 
siva redução da acidose.” Além disso, como observado em 
determinadas acidoses orgânicas, os cetoácidos acumulados 
podem regenerar íons bicarbonato.>”? Por outro lado, a reposi- 
cao de bicarbonato é considerada uma das condições facilita- 
doras da ocorrência de edema cerebral relacionado ao trata- 
mento da CAD em crianças e adolescentes, por levar a ativação 
do transportador de Na* /H* neuronal (que resulta em aumen- 
to da concentração intracelular de Na”), a acidose intracelular 
paradoxal no SNC e a hipóxia cerebral decorrente do aumento 
da afinidade da hemoglobina pelo oxigênio." A reposi- 
cao de bicarbonato também pode causar hipernatremia e hi- 
pocalemia.}3:67?:10 

Diante dessas observacoes, considera-se atualmente nao 
haver indicação para a reposição de bicarbonato na CAD, exce- 
to durante a ressuscitação com o intuito de se preservar a ação 
da epinefrina.” 


Reposição de fosfato 

O fosfato é um ânion predominantemente intracelular que, 
durante a CAD, sofre deslocamento para o meio extracelular, 
de forma que seus níveis plasmáticos a admissão encontram- 
-se normais ou elevados.**® Por outro lado, a diurese osmótica 
leva ao aumento da perda renal de fosfato e a depleção do fos- 
fato corpóreo total.” A insulinoterapia promove retorno do 
fosfato para o intracelular, de modo que seus níveis plasmáti- 
cos tendem a cair durante o tratamento da CAD.” 

A hipofosfatemia pode causar hipóxia tecidual (por redu- 
ção de 2,3 difosfoglicerato) e, quando grave, pode estar rela- 
cionada a complicações como depressão respiratória e miocár- 
dica, fraqueza muscular, rabdomiólise, anemia hemolítica e 
alterações cardiacas.'*>’ A prevenção desses distúrbios pode- 
ria justificar a reposição de fosfato durante o tratamento da 
CAD. No entanto, não tem havido evidências de que sua repo- 
sição esteja relacionada a benefícios clinicos.**’ Por outro 
lado, a reposição de fosfato pode beneficiar pacientes em tra- 
tamento de CAD e que apresentem anemia, insuficiência car- 
diaca congestiva, pneumonia ou outras causas de hipóxia, 
bem como pacientes com níveis plasmáticos de fosfato infe- 
riores a 1 mg/dL.’ Nesses casos, o fosfato é administrado na 


forma de KH PO, 25% (1 mL = 1,8 mEq de fosfato /1,8 mEq de 
potássio). O volume de KH PO, 25% é o necessário para forne- 
cer 1/3 do potássio a ser reposto.** Nos pacientes em reposi- 
ção de fosfato, deve-se estar atento para a ocorrência de hiper- 
fosfatemia, hipocalcemia e hipomagnesemia.'*°” 


Complicações 

As complicações da CAD estão relacionadas à gravidade da 
descompensação e ao tratamento instituído. A complicação 
mais temida da CAD em crianças e adolescentes é o edema ce- 
rebral.°° O edema cerebral ocorre em aproximadamente 1% 
dos casos de CAD e está associado a elevada morbidade (30%) 
e mortalidade (30%).!**3"5 É responsável por cerca de 30% 
da mortalidade associada a CAD.' O edema cerebral é mais co- 
mum na primodescompensação diabética, provavelmente 
pela hiperglicemia prolongada. É mais comum também 
em crianças menores.” Embora geralmente considerado 
uma complicação do tratamento da CAD, o edema cerebral 
pode estar presente já na admissão do paciente ao serviço de 
urgência. 

Acredita-se que, durante o tratamento da CAD, a diminui- 
ção da osmolaridade plasmática causada pela redução da gli- 
cemia e da cetonemia e, por outro lado, a presença dos osmóis 
idiogênicos, cuja metabolização é realizada lentamente, le- 
vam ao aumento do fluxo de água para o interior das células do 
SNC e podem resultar em edema cerebral.»*“6181º A ativação 
do transportador de Na*/H* neuronal pela insulina e pelo bi- 
carbonato também pode participar da etiologia do edema ce- 
rebral na CAD, uma vez que este transportador leva ao aumen- 
to da concentração intracelular de Na* e à alteração do pH 
celular.'*° A reposição de bicarbonato pode contribuir para o 
edema cerebral por induzir acidose paradoxal do SNC e hipó- 
xia cerebral.»”ôll1320 A hipoxia cerebral também está relacio- 
nada à exacerbação da lesão isquêmica cerebral induzida pela 
hiperglicemia crônica e ao aumento da demanda cerebral de 
oxigênio durante a CAD.’ 

O edema cerebral também pode decorrer de oclusao vascu- 
lar, efeito citotoxico de aminoácidos neuroexcitatórios, altera- 
ções do metabolismo relacionadas à insulinoterapia e aumen- 
to da secreção do hormônio antidiurético (HAD).**” O próprio 
edema cerebral pode induzir elevação da secreção do HAD 
(sindrome da secreção inapropriada do HAD).' Dois trabalhos 
relacionaram a ocorrência de edema cerebral na CAD a redu- 
ção da pressão arterial de CO, e a elevação dos níveis plasmati- 
cos de ureia à admissão do paciente. Essas alterações bioqui- 
micas sinalizam redução da perfusão cerebral por 
vasoconstricao cerebral e desidratação.” Apesar das diversas 
teorias buscando o entendimento da ocorrência do edema ce- 
rebral no tratamento da CAD em crianças e adolescentes, 
acredita-se que não são capazes de justificar plenamente a 
ocorrência dessa complicação em todos os pacientes. 
Portanto, nessa faixa etária, a melhor maneira de se evitar as 
complicações decorrentes do edema cerebral consistem no 
diagnóstico precoce da CAD e dos sinais e sintomas relaciona- 
dos ao edema cerebral. Ainda que não se conheça exatamente 
a fisiopatologia do edema cerebral relacionado à CAD, a sua 
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prevenção envolve a gradual correção tanto da desidratação e 
da depleção hídrica quanto da hiperglicemia, da cetonemia e 
da acidose.'*°*'© Deve-se ter em mente que, nos pacientes 
que se apresentam mais intensamente descompensados, é 
provável que as alterações metabólicas evoluam durante al- 
guns dias e sejam revertidas gradualmente. 

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento de 
edema cerebral em crianças e adolescentes em tratamento por 
CAD incluem: 

e idade inferior a 3 anos; 

e administração de volume superior a 4 L /m?/dia nas 24 horas 
iniciais de tratamento;' 

e administração de bicarbonato de sódio; 

e hiperosmolaridade plasmática à admissão (> 375 mOsm /kg); 

e queda da osmolaridade plasmática para valores inferiores a 
272 mOsm/kg durante a terapêutica, decorrente de hiper-hi- 
dratação e insulinoterapia excessiva;' 

e hiperglicemia acentuada (> 800 mg/dL) à admissão;! 

e hipernatremia relativa (Na corrigido > 145 mEq/L) a admissão; 

e hiponatremia relativa (Na corrigido < 130 mEq/L); 

e redução da pressão arterial de CO, a admissao;”"” 

e elevação da concentração plasmática de ureia a admissão.” 


Durante o tratamento de crianças e adolescentes com CAD, é 
importante estar atento para o reconhecimento precoce de si- 
nais e sintomas indicativos de edema cerebral, como cefaleia, 
redução abrupta da frequência cardíaca (não relacionada a rei- 
dratação), hipertensão arterial (a evolução do quadro neuroló- 
gico pode causar hipotensão arterial), vômitos, alterações do 
nível de consciência (desde sonolência até o coma), alucina- 
ções, alterações pupilares (anisocoria ou pupilas médio-fixas) 
e papiledema.! A secreção inapropriada do HAD causa oligúria 
e edema. Vale lembrar que provavelmente diversos pacientes 
apresentam pouca sintomatologia ou mesmo edema cerebral 
subclínico. O edema cerebral, sempre que possível, deve ser 
confirmado por meio de tomografia computadorizada (TC). 

Ao se diagnosticar edema cerebral, o paciente deve ser 
mantido em jejum, com sonda nasogastrica e em decúbito ele- 
vado, para se evitar broncoaspiração. Deve receber oxigeniote- 
rapia e monitoração cardíaca, e sua pressão arterial deve ser 
verificada a cada hora. O tratamento do edema cerebral deve 
ser realizado da seguinte forma: 

1. Administração de manitol: os benefícios da administração de 
manitol não estão relacionados ao desvio de fluido para o es- 
paço extracelular, mas a redução da viscosidade sanguinea e a 
consequente melhora do fluxo sanguíneo intracerebral.* Deve 
ser administrado precocemente, na dose de 0,2 a1 g/kg, por 
via endovenosa, em infusão por 30 minutos. De acordo com a 
resposta clínica, a dose pode ser repetida a cada hora.’ 

2. Solução hipertônica (3%): pode representar alternativa ao 
manitol, devendo ser infundida na dose de 5 a 10 mL/kg, em 
30 minutos.” 

3. Reavaliação da hidratação endovenosa e sua redução criterio- 
sa se necessário.! 

4. Nos casos mais intensos, o paciente deve ser mantido em 
ventilação mecânica com o intuito de se estabelecer pressão 
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arterial de CO, em torno de 35 mmHg. Reduções maiores nos 9. 

níveis plasmáticos de CO, estão relacionadas a redução da 

perfusão cerebral e pior prognóstico.*”!371 10. 
5. A furosemida e a dexametasona não têm eficácia comprovada 

no tratamento do edema cerebral. 
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DESIDRATAÇÃO AGUDA 
NA CRIANÇA 


André Pacca Luna Mattar 
Leonardo Falci Mourão (in memoriam) 


Introdução 

A desidratação aguda na infância tem como causa principal per- 
das gastrointestinais por diarreia aguda. No Brasil, em décadas 
passadas, era a maior causa de morbidade e mortalidade na pri- 
meira infância, mas com a melhora das condições sanitárias e de 
nutrição, a introdução da terapêutica de hidratação oral (HO), a 
vacinação contra rotavírus, entre outras, houve uma redução da 
morbimortalidade, embora ainda seja muito frequente na popu- 
lação infantil, especialmente em crianças menores de 5 anos. 

Apesar da grande evolução que foi a HO no tratamento da 
desidratação, as decisões a respeito da conduta ambulatorial 
ou hospitalar, aspectos dietéticos e farmacológicos devem ser 
sempre discutidos e atualizados. 

Em razão do aumento proporcional da água corpórea carac- 
terística na criança menor, elas são mais suscetíveis ao cho- 
que, principal causa de morte na criança por perdas de liqui- 
dos e eletrólitos. 

Os líquidos corpóreos são divididos em líquidos extracelu- 
lar e intracelular. Os fluidos extracelulares compreendem o 
plasma e o líquido intersticial. Outro compartimento de me- 
nor quantidade de líquido é conhecido por líquido transcelular 
(considerado um tipo especializado de líquido extracelular) 
que está presente nos espaços sinoviais, pericárdicos, intrao- 
culares e como líquido cefalorraquidiano. O líquido intracelu- 
lar é a maior fração de líquidos do ser humano. 

O plasma e o líquido intersticial são separados por membra- 
na capilar permeável a íons e, por isso, as composições iônicas 
são similares e o controle é regulado especialmente pelos rins. 
Ja o líquido intracelular é separado do extracelular por membra- 
na bastante permeável à agua, mas não a maioria dos eletrólitos 
e, por isso, a água nessa migração entre as células tem a função 
de equilibrar prováveis alterações osmolares. O sódio é o íon 
predominante no extracelular, sendo o potássio no intracelular. 


Desidratação 
Os tipos de desidratação são relacionados à intensidade das 
perdas de líquidos e eletrólitos e essa classificação é funda- 


mental para seu tratamento. Podem ser divididas em desidra- 
tação leve, moderada e grave. 

Também podem ser classificadas como tendo algum grau 
de desidratação e desidratação grave associada ou não ao cho- 
que. 

Na desidratação leve, existem perdas de até 5% dos liqui- 
dos (3 a 5%); na moderada até 10%; e na grave, acima de 10% 
de perdas ou mesmo choque. 

No exame clínico, os sinais indiretos de desidratação extra- 
celular são fontanela deprimida (avaliada com a criança sentada 
ou no colo da mae), pele com alterações de turgor e elasticidade, 
enoftalmia, alterações hemodinâmicas como taquicardia leve 
até choque hipovolêmico com redução do enchimento capilar. 
Desidratação intracelular é avaliada pela hidratação das muco- 
sas e presença de sede. 

Na desidratação leve, a sintomatologia é discreta ou mes- 
mo ausente. Sede, redução da diurese com urina concentrada 
e sinais de desidratação intra e extracelular são leves ou au- 
sentes. O enchimento capilar é inferior a 3 segundos. 

A desidratação moderada apresenta maior redução de diu- 
rese, sede intensa, maior intensidade de sinais de desidrata- 
ção, mucosas secas, taquicardia, embora sem sinais de cho- 
que enchimento capilar de 3 a 5 segundos. 

Na desidratação grave, há perda de 10% ou mais do peso 
corporal. Os sinais de desidratação intra e extracelular são ain- 
da mais acentuados, com sede intensa. As mais preocupantes 
características são as alterações hemodinâmicas, muitas ve- 
zes associadas com problemas na perfusão cerebral. Pode ha- 
ver sinais de choque: enchimento capilar lento ou mais de 5 
segundos, extremidades frias, pulsos rápidos e finos e, mais 
tardiamente, hipotensão. Na maioria das vezes, há respiração 
acidótica. Os sinais neurológicos iniciam com irritabilidade, 
torpor e, em situações mais graves, o coma. 

A desidratação pode ser também classificada segundo des- 
vios de osmolaridade, relacionando-se aos níveis de sódio sé- 
rico por ser esse o predominante no líquido extracelular: desi- 
dratação isotônica, hipertônica e hipotônica. 
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A desidratação isotônica ocorre na maioria das situações na 
criança, ou seja, as perdas de sódio e água se equivalem. O só- 
dio sérico varia de 130 a 150 mEq/L, sem haver alteração da 
osmolaridade. 

Na desidratação hipertônica ou hipernatrêmica, o sódio sé- 
rico situa-se acima de 150 mEq/L. A perda de água é maior 
que de sódio, sendo mais frequente em recém-nascidos (RN) 
e lactentes jovens. As causas mais frequentes são a ingestão 
de água diminuída ou perdas aumentadas por alterações tér- 
micas. A hipernatremia leva a aumento da osmolaridade no 
extracelular e, como consequência, migração da água do intra 
para o extracelular. Os sinais de desidratação intracelular são 
mais proeminentes como excesso de sede, mucosas muito se- 
cas, pele quente e seca, febre e irritabilidade. Na desidratação 
grave, pode haver alterações neurológicas, hipertonia muscu- 
lar, convulsões, meningismo. 

Na desidratação hipotônica ou hiponatrêmica, o sódio séri- 
co encontra-se inferior a 130 mEq/L e ocorre especialmente 
quando a reposição de uma criança desidratada é realizada por 
via oral ou venosa por líquidos hipotônicos. O líquido extrace- 
lular é mais pobre em sódio, gerando alteração de osmolarida- 
de, e, por isso, há desvio da água do extracelular para o intra- 
celular. As consequências são a redução do extracelular com 
alteração hemodinâmica mais precoce e a célula mais ingurgi- 
tada. O choque hipovolêmico ocorre mais precocemente e os 
sinais de desidratação extracelular são mais intensos: fonta- 
nela anterior muito deprimida, enoftalmia acentuada, turgor e 
elasticidade de pele muito alterada. Apesar de desidratadas, 
as mucosas podem estar úmidas, com diurese presente. Quan- 
do o sódio estiver abaixo de 120 mEq/L, além do choque, pode 
haver associação com edema cerebral, convulsões e coma. 


Hidratação e reidratação oral e venosa 

As perdas gastrointestinais devem ser repostas com o forneci- 
mento de líquidos e eletrólitos. O método de HO é um dos mé- 
todos mais revolucionários da medicina e responsável pelo 
salvamento de milhares de crianças. Por ser método extrema- 
mente simples, usa via oral fisiológica, respeita a aceitação da 
criança e ainda pode ser oferecido em domicílio. 

A administração de potássio e de outros componentes do 
soro é isenta de risco. O grande mérito foi a descoberta do 
transporte acoplado do sódio com glicose para o tratamento 
da desidratação causada pela diarreia. Inicialmente, foi for- 
mulada pela Organização Mundial da Saúde (OMS) a terapêu- 
tica de HO constituída por sódio 90 mmol/L e, posteriormen- 
te, houve recomendação da própria OMS, a partir dos anos 
2000, para a redução do teor do sódio para 75 mmol/L (sendo 
aceito 60 mmol/L). Além da mesma capacidade de hidrata- 
ção, essas últimas têm melhor aceitação e, por causa da menor 
osmolaridade, comprovadamente reduzem a duração da diar- 
reia e dos vômitos. Essa solução recomendada pela OMS ain- 
da não é disponível pelo Ministério da Saúde e, por isso, ainda 
é utilizada a solução de 90 mmol/L de sódio. 

Apesar da ampla divulgação, as soluções caseiras só devem 
ser utilizadas em caso de tratamento inicial na ausência do 
soro recomendado pela OMS. 


Para hidratar, é necessário conhecimento dos sinais clini- 
cos de desidratação e da sua gravidade, sem se preocupar se o 
tipo de desidratação é isotônica, hipertônica ou hipotônica. 

Por isso, a OMS recomenda o tratamento por meio de pla- 
nos A, Be C baseados na gravidade do quadro clínico (Tabela 1). 


Plano A 

Criança sem sinais de desidratação 

Aumentar a oferta de líquidos como água e sucos, evitando re- 
frigerantes, sucos artificiais e soro de hidratação para atletas, 
que contém elevada quantidade de açúcar acarretando au- 
mento dos vômitos. Devem-se corrigir os eventuais erros die- 
téticos e oferecer o soro de reidratação oral (SRO) de acordo 
com a aceitação do paciente, após cada evacuação ou vômito. 


Plano B 

Também conhecida como fase de “reparação”. Nas crianças 
com desidratação, leve ou moderada, avaliadas por sinais cli- 
nicos, é desnecessário o conhecimento do peso anterior, mas a 
partir do início da hidratação, a criança deve ser pesada, o que 
ajuda na avaliação da HO. 


Tabela 1 Parâmetros clínicos para avaliação do grau de 
desidratação! 





















































































































































































































































Clínica Desidratação Desidratação Desidratação 
leve moderada grave 
Estado Bom Irritação Prostração, 
geral agitação, 
torpor, coma 
Sede Normal ou Aumentada Intensa 
pouca 
Mucosas Umidas ou Secas Muito secas 
levemente secas 
Pele Turgor e Turgor Pele fria, 
elasticidade pastoso e palidez, 
normais elasticidade turgor e 
reduzida elasticidade 
bastante 
diminuídos 
Olhos Lacrimejamento Choro sem Enolftalmia 
diminuído lágrimas, acentuada 
enoftalmia 
Fontanela Normal Deprimida Muito 
deprimida 
Pulso Cheio e ritmo Fino e rápido Muito fino, 
quase 
imperceptível 
Frequência Normal Aumentada Muito 
cardíaca aumentada 
e, nos casos 
graves, até 
diminuída 
Enchimento Até 3 segundos Entre 3e5 Acima de 5 
capilar segundos segundos 
Diurese Normal Diminuida, Oliguria 
urina 
concentrada 
Respiracao Normal Aumentada Hiperpneia 
Plano Plano A Plano B Plano C 


terapéutico 




















Avalia-se o paciente pelo menos a cada hora, com base no 
desaparecimento dos sinais de hidratação, elevação do peso 
e na presença da diurese. Deve ser oferecido o SRO sem cál- 
culos prévios respeitando a sede e aceitação da criança, 
usando copo, colher ou mamadeira e obedecendo seu hábito. 
De preferência, deve-se fazer a hidratação em ambiente es- 
pecífico ou sala de HO para o melhor controle da hidratação. 

É importante considerar que a criança deve ser hidratada 
dentro das 6 horas; se não houver sinais de melhora dentro de 
3 horas, dificilmente irá hidratar nesse tempo estabelecido. 

Nessas situações, está indicada a administração do SRO 
por sonda nasogastrica (de 15 a 30 mL /kg/hora, se houver to- 
lerância) ou mesmo iniciar soroterapia venosa. A presença de 
vômitos não é limitadora do uso da HO, pois mesmo sem o uso 
de antieméticos, o uso do SRO pode reduzir a êmese. Em si- 
tuações especiais, o antiemético pode ser usado em dose úni- 
ca, podendo, assim, evitar a hidratação venosa (HV). 

A criança hidratada após uso da HO deve receber solução 
de manutenção e a dieta habitual da criança. O aleitamento 
materno não deve ser interrompido nem na reparação oral. 

Apesar do uso mais frequente de HV no nosso meio, a gran- 
de maioria das crianças com desidratação leve e moderada de- 
veriam ser tratadas com HO. 

Além da eficácia semelhante da terapêutica de reidratação 
oral (TRO) em relação à terapêutica HV, nesta são realizados 
procedimentos não invasivos, realimentação mais rápida e 
menor permanência hospitalar. Menos leitos de urgência são 
ocupados, especialmente porque a TRO também pode ser rea- 
lizada nas unidades básicas. 

Para maior efetividade, é ideal que a TRO e a HV sejam rea- 
lizadas em salas específicas e sob supervisão de profissionais 
de saúde treinados e habilitados. 


Plano C 
Indicada a HV, nas situações em que está inviabilizada a via 
oral: alteração do estado de consciência, íleo paralítico, desi- 
dratação grave ou choque. 

Nesse caso, é necessária a infusão rápida de soluções hidre- 
letrolíticas em duas fases: reparação ou expansão rápida e ma- 
nutencao mais reposição. 


Reparação ou expansão rápida da volemia 
Antes de iniciar a expansão, deve-se realizar glicemia capilar, 
coleta de eletrólitos (Na*, K*) e gasometria venosa. Considera- 
-se o paciente hidratado e pronto para a fase de manutenção 
após duas micções claras e ausência de sinais clínicos de desi- 
dratação. 

A repleção rápida da volemia é necessária em pacientes 
com sinais de desidratação grave ou falha de TRO. A terapia de 
reposição fluídica deve ser feita com infusão rápida de solução 
salina isotonica, em bolo, no volume de 20 mL/kg. O paciente 
deve ser avaliado clinicamente, durante e após a infusão do 
cristaloide. O bolo de solução salina deve ser repetido até que 
a perfusão esteja adequadamente restaurada. Para o trata- 
mento de pacientes desidratados graves, consultar também o 
capítulo Choque - abordagem na emergência.? 
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Vale lembrar que, em pacientes que necessitam de quanti- 
dades superiores a 40 a 60 mL/kg de solução isotônica, deve- 
-se atentar para sinais de disfunção miocárdica e necessidades 
de droga vasoativa.’ 


Manutenção da volemia 

A finalidade do soro de manutenção é suprir o gasto metabóli- 
co basal (água, glicose e eletrólitos), que pode ser estimado 
pela regra de Holliday-Seggar. 


Peso calórico: 
e até 10 kg: 100 kcal x peso em kg; 
e 10a20 kg: 1.000 kcal + 50 x (peso - 10); 
e >20kg:1.500 kcal +20 x (peso — 20). 


Necessidades para cada 100 kcal/dia: 
e água: 100 mL; 
e sódio: 3 mEq; 
e potássio: 2,5 mEq; 
e glicose: 89. 


Entretanto, vários trabalhos, inclusive metanálise da Cochra- 
ne de 2014, vêm mostrando risco elevado de hiponatremia 
em pacientes recebendo soluções hipotônicas, como as cria- 
das em 1956 por Holliday. Esse risco é ainda maior em pacien- 
tes gravemente enfermos, pois neles os níveis de hormônio 
antidiurético (ADH) são aumentados. 

Assim, vários serviços vêm mudando seus protocolos para 
elaboração de soros de manutenção, utilizando-se de soluções 
isotônicas com 130 a 140 mEq/L de sódio. Contudo, em al- 
guns pacientes que manipulam mal o sódio (p.ex., cardiopa- 
tas, nefropatas e hepatopatas), as soluções hipotônicas com 
volume reduzido continuam sendo prescritas.” 


Reposição da volemia 

Nesta fase, deve-se estimar e repor as perdas anormais da crian- 
ça (p.ex., diarreia, vômitos). Como estimativa inicial, a reposi- 
ção é em torno de 50 mL /kg /dia na forma de soro glicosado a 
5% e soro fisiológico (NaCl 0,9%) na proporção de 1:1. Esse vo- 
lume deve ser reavaliado a cada 6 horas, com base no peso, no 
número de evacuações e vômitos e na diurese. Se as perdas fe- 
cais forem exageradas ou o paciente evoluir com hiponatremia, 
deve-se administrar proporções maiores de soro fisiológico. 

O déficit de potássio deve ser corrigido dobrando-se a quan- 
tidade de potássio ofertada no soro de manutenção, atentan- 
do-se para a concentração e velocidade de infusão. 

O acompanhamento periódico nestes pacientes, até que es- 
tejam hidratados, é fundamental. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender a fisiopatologia da desidratação. 

e Diagnosticar a desidratação. 

e Solicitar exames laboratoriais essenciais para cada caso. 
e Indicar de forma correta a hidratação oral e parenteral. 
e Conhecer os riscos presentes na hidratação parenteral. 
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Introdução 

Dor abdominal é queixa frequente em crianças e adolescentes 
que procuram unidade de emergência pediátrica (UEP). Em- 
bora a maioria dos casos envolva condições autolimitadas, a 
dor abdominal pode ser o sintoma inicial de doenças de apre- 
sentação grave e das emergências cirúrgicas. Entre as emer- 
gências clínicas em que a dor abdominal pode ser o sintoma 
principal, destacam-se acidose metabólica, cetoacidose diabé- 
tica, pielonefrite aguda, pneumonia de base, púrpura de He- 
noch-Schonlein, pancreatite aguda, gastrite aguda e porfiria. 

O pediatra deve ser capaz de identificar e diferenciar essas 
diversas situações, levando em conta a idade do paciente, o 
exame físico minucioso, a observação clínica e os exames sub- 
sidiários disponíveis. A variação individual na resposta à dor, 
a dificuldade da criança em descrever o tipo de dor e sua locali- 
zação e o exame físico do abdome são desafios que precisam 
ser enfrentados, agravados pelo ambiente agitado da Unidade 
de Emergência Pediátrica.” Como regra, o pediatra deve estar 
atento aos sinais de alarme: a dor súbita e recidivante, com 
despertar noturno, que interrompe brincadeiras, acompanha- 
da de choro, vômitos, sintomas sistêmicos e alterações físicas; 
os vômitos persistentes, em jato, biliosos e concomitante a 
dor; as evacuações com características de melena, enterorra- 
gia ou colite. A prioridade no atendimento de um paciente 
com dor abdominal é a estabilização respiratória e circulatória, 
seguida da identificação da criança que vai necessitar de inter- 
venção cirúrgica imediata, como nos casos de apendicite agu- 
da e perfuração intestinal. Nestes, os exames laboratoriais e 
de imagem são ferramentas diagnósticas essenciais e, quando 
bem indicadas, devem ser solicitadas para uma definição diag- 
nóstica rápida, evitando complicações e até mesmo o óbito. 
Entretanto, deve ser sempre considerada a exposição à radia- 
ção desnecessária no diagnóstico por imagem, particularmen- 
te tomografia computadorizada de abdome e pelve, pela asso- 
ciação com risco maior de neoplasia em longo prazo. 

No exame físico, além da minuciosa busca por causas ex- 
tra-abdominais, a palpação abdominal deve ser precedida 


pela inspeção (distensão, massas, hematomas) e pela adoção 
de alguma estratégia de distração para o paciente (perguntas 
gerais sobre escola, amigos, atividades), iniciando o exame 
com a utilização do próprio estetoscópio para a compressão da 
parede abdominal. Essa abordagem clínica cuidadosa facilita 
a orientação diagnóstica adicional com os exames laborato- 
riais e de imagem.’ 


Diagnósticos diferenciais 

A idade deve orientar os diagnósticos diferenciais. No grupo 
etário de lactentes, predominam as condições clínicas como 
gastroenterite aguda e infecção urinária. 

Nos quadros cirúrgicos nessa idade, a apresentação clínica 
é de irritabilidade letargia, recusa alimentar, distensão abdo- 
minal, êmese biliosa e contínua e fezes com sangue. A chave 
para um diagnóstico preciso está centrada na sequência dos 
sintomas gerais e na caracterização das fezes e dos vômitos. 
Na dúvida, faz-se necessária a internação hospitalar para ob- 
servação clínica com jejum por via oral e hidratação endove- 
nosa. 

A ultrassonografia abdominal pode confirmar intussuscep- 
ção intestinal ou ma rotação intestinal com volvo, diagnósti- 
cos cirúrgicos comuns nessa faixa etária.” 

Por outro lado, em adolescentes, os diagnósticos mais co- 
muns são a apendicite e as doenças da pelve. Nessa faixa etá- 
ria, a anamnese em meninas deve incluir o padrão de ciclos 
menstruais e a atividade sexual. A ultrassonografia tem papel 
diagnóstico fundamental, embora a indicação cirúrgica seja 
imediata na presença de dor localizada e sinais evidentes de 
irritação peritoneal (Tabela 1). 


Principais etiologias 

Estenose hipertrófica de piloro CEHP) 

A EHP é uma condição em que há espessamento anormal da 
musculatura pilórica, tem causa desconhecida e predomina 
em lactentes jovens (< 12 semanas de vida). Emese volumosa, 
não biliosa, pós-alimentar, com manutenção do apetite e boa 
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sucção são as principais características clínicas. Na evolução, 
pode ocorrer desidratação e alcalose metabólica hipoclorêmi- 
ca. O diagnóstico diferencial principal é a doença do refluxo 
gastroesofágico e a atresia duodenal. 

Ultrassonografia de abdome superior é o exame indicado 
para a confirmação diagnóstica, com elevada sensibilidade e 
especificidade. 

Hidratação e correção dos distúrbios eletrolíticos devem 
preceder o tratamento cirúrgico definitivo (piloromiotomia). 


Má rotação intestinal com volvo 

Ma rotação ocorre quando o intestino tem uma orientação 
anormal dentro da cavidade peritoneal durante o desenvolvi- 
mento embrionário. O cólon ascendente não se fixa do lado di- 
reito e ha um estreitamento da base do mesenterio, que pre- 
dispõe à rotação do intestino.” Os sintomas de ma rotação 
podem apresentar-se em qualquer idade, sendo a constipação 
intestinal crônica uma de suas manifestações na faixa etária 
dos escolares. Quando associada a volvo, é uma situação de 
urgência, mais comum em lactentes (90% no 1º ano de vida), 
com apresentação clínica de êmese biliosa, recusa alimentar, 
palidez cutânea, distensão abdominal e sinais de choque. A 
radiografia de abdome mostra redução da aeração de alça. 
Nessa situação, a indicação cirúrgica deve ser imediata, pelo 
risco de isquemia mesentérica maciça. 


Intussuscepção intestinal 

Principal causa de obstrução intestinal na faixa etária de 3 me- 
ses a 6 anos, com pico de incidência entre 5 e 9 meses, a intus- 
suscepcao intestinal consiste na invaginacao de porção proxi- 
mal do intestino em um segmento adjacente distal, através da 
válvula ileocecal. Pode ser idiopática ou associada a alguma le- 
são anatômica, como divertículo de Meckel, tumores benig- 
nos, linfoma e púrpura de Henoch-Schonlein. Infecções virais 
precedentes e vacinação por rotavírus podem ter papel pato- 
gênico no desencadeamento da doença. 

A apresentação clínica caracteriza-se por cólica intermitente / 
continua, vômitos persistentes, letargia e evacuações com san- 
gue. A tríade clássica de dor abdominal, fezes com sangue e 
massa abdominal palpável está presente na minoria dos casos.*º 


A radiografia simples de abdome costuma mostrar ausên- 
cia ou diminuição de ar no quadrante superior direito do abdo- 
me, edema e deslocamento das alças intestinais para a região 
do hipocôndrio esquerdo e ausência de ar em hipogástrio (Fi- 
gura 1). 

A ultrassonografia tem alta sensibilidade (98 a 100%) e alta 
especificidade (88 a 100%) como ferramenta diagnóstica na 
intussuscepção intestinal.º Outras opções incluem o enema 
baritado ou de ar, que pode ser tanto diagnóstico como tera- 
pêutico, ou mesmo o enema guiado por ultrassonografia (sem 
radiação ionizante), com taxas de sucesso na redução nao ci- 
rúrgica de até 80%.° 





Figura 1 Radiografia simples de abdome de paciente com 
intussuscepção intestinal: edema e deslocamento de alças 
para a esquerda, ausência de ar em quadrante superior 
direito e em hipogástrio. 


Tabela 1 Diagnóstico diferencial de dor abdominal aguda segundo a idade 


< 2 anos 2a5anos 


5 a12 anos > 12 anos 
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Intussuscepção Infecção urinária Infecção urinária Dismenorreia 
Volvo Intussuscepção Trauma Anexite 

Hérnia encarcerada Volvo Pneumonia Torção ovariana 
Doença de Hirschsprung Trauma Adenite mesentérica Gravidez ectópica 








Estenose hipertrófica de piloro Adenite mesentérica 


Faringite aguda Dor da ovulação 

















Atresia jejunal Pneumonia 


Púrpura de Henoch-Schônlein Nefrolitiase 














A cirurgia está indicada nos casos de insucesso na redução 
por enema, na presença de sinais de perfuração intestinal e 
peritonite, e no choque. 


Apendicite aguda 

Apendicite aguda é a causa mais comum de dor abdominal de 
origem cirúrgica em crianças e adolescentes. A clássica apre- 
sentação clínica da apendicite aguda com dor periumbilical 
que migra para o quadrante inferior direito do abdome, asso- 
ciada a vômitos e febre, é bem menos comum em crianças que 
em adultos. Nos pacientes menores de 4 anos, costuma apre- 
sentar-se com sintomas de gastroenterite aguda, com predo- 
mínio de vômitos e dor abdominal difusa. Pela dificuldade 
diagnóstica, as taxas de perfuração são altas nessa faixa etária, 
alcançando até 80%. Esse fato, aliado a incapacidade de blo- 
queio da perfuração decorrente das características do desen- 
volvimento do omento, torna a presença de peritonite um 
achado comum. 

Os exames laboratoriais podem auxiliar o diagnóstico, mas 
nenhum tem alta sensibilidade /especificidade. Leucograma, 
proteína C reativa e urina I podem mostrar-se alterados ou 
normais, sem excluir ou confirmar o diagnóstico. 

Os principais achados radiológicos são: alça sentinela, pre- 
sença de níveis hidroaéreos e de massa em quadrante inferior 
direito, apagamento do músculo psoas a direita e fecalito (Fi- 
gura 2). 

A ultrassonografia de abdome vem sendo usada mais co- 
mumente para confirmação do diagnóstico da doença. Em 
mãos experientes, esse exame pode mostrar alta sensibilidade 





Figura 2 Radiografia simples de abdome de paciente com 
apendicite aguda mostrando presença de fecalito em 
quadrante inferior direito. 
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(88 a 97%) e alta especificidade (94 a 97%) nos estudos com 
pacientes pediátricos.” 

A tomografia computadorizada (TC) deve ser indicada ex- 
cepcionalmente na apendicite aguda, como na suspeita de 
complicação pós-operatória (coleções e obstrução por brida). 


Divertículo de Meckel 

Mais comum malformação congênita do trato gastrointestinal, 
o divertículo de Meckel é causado pela involução incompleta 
do ducto onfalomesentérico, presente no íleo terminal. 

As características clínicas do divertículo de Meckel são des- 
critas pela “regra dos dois”: presente em 2% da população, 2% 
destes com sintomas e 50% dos pacientes com menos de 2 
anos de idade. A principal manifestação clínica é o sangra- 
mento indolor causado por mucosa gástrica ectópica. Pode 
ainda manifestar-se por meio das complicações, como intus- 
suscepção intestinal, perfuração e obstrução. Nesses casos, 0 
achado é intraoperatório. 

O diagnóstico por imagem é realizado por cintilografia com 
tecnécio”, com 75 a 85% de sensibilidade. 

O tratamento é a ressecção cirúrgica. 


Torção de ovário 

Os distúrbios ovarianos, como ruptura de cisto ou torção, de- 
vem ser considerados na avaliação de meninas com dor abdo- 
minal súbita, mesmo naquelas em fase pré-puberal. O padrão 
da dor pode ser intermitente e recorrente, quase sempre acom- 
panhada de náuseas e vômitos. O exame físico é inespecifico e 
os sinais de irritação peritoneal costumam estar ausentes. 

A torção de ovário deve ser prontamente diagnosticada na 
UEP, uma vez que pode comprometer a viabilidade do órgão. 
Em até 25% dos casos, o ovário é normal e a torção ocorre sem 
lesão anexial associada. 

A ultrassonografia é o exame com maior sensibilidade diag- 
nóstica. A associação com Doppler, que fornece informações 
sobre o fluxo sanguíneo, pode auxiliar no diagnóstico. A dura- 
ção da isquemia suficiente para levar a dano irreversível do 
ovário não é bem definida. Há relato de até 72 horas de torção 
com manutenção da função ovariana.® Assim, na suspeita de 
torção ovariana, é indicada laparotomia de emergência, mes- 
mo havendo decorrido longo intervalo entre o início dos sinto- 
mas e o atendimento hospitalar. 


Hérnia encarcerada 

Hérnia inguinal encarcerada é uma emergência. Meninos têm 
chance 6 vezes maior de ocorrência, particularmente os pre- 
maturos. O risco de encarceramento é maior nos primeiros 6 
meses de vida, e raramente ocorre após 8 anos de idade. 

A apresentação clínica é de inchaço na região inguinal, com 
eritema e dor a manipulação. Pode estar associada a sinais de 
obstrução intestinal (vômitos e distensão). 

O diagnóstico é clínico e, em alguns casos, ultrassonográfi- 
co. O principal diagnóstico diferencial é com hidrocele, que 
pode ser feito pela técnica de transluminação (negativa na 
hérnia e positiva na hidrocele). 
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A conduta é a sedação /analgesia, seguida de redução com 
pressão manual e firme da massa inguinal, com sucesso na 
maior parte dos casos. A cirurgia é eletiva. 

Em meninas, o achado de tumoração de 1a 2 cm, móvel, in- 
dolor e não redutível nessa região deve ser considerado o diag- 
nóstico de herniação de ovário. 


Trauma abdominal 

O trauma abdominal é a terceira causa de morte traumática na 
infância e a principal causa de não reconhecimento de lesão 
no politraumatismo. É ainda responsável por 8% das admis- 
sões em centros de trauma. 

A criança está mais vulnerável ao trauma abdominal em 
razão de algumas características anatômicas: a parede abdo- 
minal não oferece nenhuma proteção, o figado e o baço locali- 
zam-se em posição anterior e baixa, o diafragma é horizontali- 
zado, OS arcos costais são cartilaginosos e elásticos e a bexiga 
possui uma porção intra-abdominal.* 

A grande maioria (85%) dos traumas abdominais na infan- 
cia são fechados. As colisões de veículos causam mais de 50% 
das lesões abdominais e são as mais fatais. Têm papel impor- 
tante também as lesões provocadas por atropelamentos, por 
cinto de segurança e acidentes com veículo vs. bicicleta. As le- 
sões por guidao de bicicleta apresentam alto risco de envolvi- 
mento de viscera oca (duodeno) e pancreas, e podem ter uma 
apresentação tardia (> 24 horas).? 

No exame físico, sinais de resistência a palpação abdomi- 
nal, equimoses e escoriações na parede do abdome, hematú- 
ria e baixa pressão sistólica são sinais preditores de lesão in- 
tra-abdominal. Os sinais clínicos localizados podem estar 
ausentes nas situações de agitação, choque, distensão abdo- 
minal e alterações de sensório. A pressão arterial pode apre- 
sentar-se normal na fase inicial, mesmo com a presença de 
sangramento em evolução. 

Deve-se promover a descompressao gástrica, realizar toque 
retal e repetir o exame físico em pequenos intervalos no pa- 
ciente em observação clínica. 

Em conjunto com o exame físico, a coleta de exames labo- 
ratoriais é útil para orientação dos exames de imagem.” Os 
mais indicados são o hematológico global, coagulograma, 
amilase /lipase, aminotransferases e sedimento urinário. 

Os avanços na abordagem clínica do trauma abdominal in- 
cluem o tratamento conservador não cirúrgico e o uso diag- 
nóstico da ultrassonografia dirigida para trauma (FAST) e da 
TC (Figura 3). Atualmente, os autores e os estudos de evidên- 
cia clínica recomendam que, em razão de sua modesta sensi- 
bilidade (66 a 80%), o FAST não deveria ser utilizado como 
única evidência de lesão abdominal, mas em conjunto com os 
dados de exame físico e exames laboratoriais (AST/ALT).º Em 
pacientes com baixa probabilidade de lesão de órgão interno, 
o FAST negativo evita TC desnecessária; FAST positivo em pa- 
ciente estável indica a realização de TC para classificação da 
lesão; e pacientes instáveis com FAST positivo devem ser en- 
caminhados ao centro cirúrgico.” 

Menos comuns que nos órgãos sólidos, as lesões de viscera 
oca ocorrem como resultado de desaceleração comumente ob- 





Figura 3 Tomografia computadorizada de abdome 
demonstrando lesão esplênica. 


servada nas lesões por cinto de segurança, por guidão de bici- 
cleta, atropelamento e maus-tratos. A TC pode estar normal e 
a suspeita clínica somente ocorre na presença de peritonite. 
Nesse tipo de acidente, o duodeno é a região mais acometida 
(25%) e raramente a lesão é isolada, coexistindo lesões de 
pancreas e figado, a primeira podendo evoluir com formação 
de pseudocisto, de apresentação tardia.” 

Na lesão de viscera sólida, o baço é o mais comumente aco- 
metido. Os sinais clínicos mais característicos são dor no om- 
bro esquerdo (sinal de Kehr), irritação peritoneal no quadran- 
te superior esquerdo do abdome e hipotensão. A radiografia 
simples pode mostrar bolha gástrica desviada medialmente. A 
abordagem conservadora do trauma esplênico pressupõe re- 
pouso do paciente, exame físico frequente, monitoração dos 
níveis hematimétricos e supervisão atenta da equipe cirúrgica. 
A preservação do baço evita a sindrome séptica pós-esplenec- 
tomia. A recuperação plena do órgão ocorre em 90 a 98% dos 
casos conduzidos com tratamento não cirúrgico. A única indi- 
cação de esplenectomia é na ruptura completa do baço (grau 
5) e/ou na instabilidade hemodinâmica. 

A lesão hepática por trauma ocorre mais comumente nas 
situações de atropelamento, colisão de veículos, quedas, aci- 
dentes com bicicleta e maus-tratos. 

Presente nas colisões de veículos e quedas de grandes altu- 
ras com trauma de dorso, as lesões renais são predominante- 
mente contusões parenquimatosas (60 a 90%), que não re- 
querem intervenção cirúrgica. Pode existir perda de função 
nas lesões extensas (fragmentação e lesão vascular), com hi- 
dronefrose ou atrofia. Nesses casos, o seguimento deve ser fei- 
to por 2 anos após o trauma, com monitoração da pressão ar- 
terial e da função renal. 

O tratamento conservador não cirúrgico é regra no trauma 
abdominal fechado em crianças, mas somente pode ser adota- 
do se houver necessidade de transfusão de < 40% do volume 
sanguíneo, taxa de hemoglobina > 7 g%, estabilidade dos pa- 
rametros hemodinâmicos e ausência de sinais de peritonite. O 
restabelecimento hemodinâmico deve seguir as diretrizes do 
suporte avançado de vida em pediatria. 


Considerações finais 

A dor abdominal aguda em crianças e adolescentes é um desa- 
fio diagnóstico nos atendimentos de urgência. A distinção en- 
tre causas clínicas e cirúrgicas deve ser orientada pelo conjun- 
to dos sintomas, do exame físico e dos achados laboratoriais. 
Essa avaliação inicial deve guiar a solicitação dos exames de 
imagem. A ultrassonografia abdominal deve sempre ser consi- 
derada como ferramenta diagnóstica. 


A TC é o exame padrão-ouro para o diagnóstico de lesão 


traumática abdominal, mas deveria ser utilizada de modo ju- 
dicioso, pelos riscos inerentes da radiação. 


Em resumo: 
a dor abdominal é ocorrência comum na prática pediátrica; 


a anamnese e a história clínica são fundamentais para o diag- 


nóstico; 
constipação é a maior causa de dor abdominal na infância; 


causas clínicas incluem pneumonia, acidose metabólica, púr- 
pura de Henoch-Schônlein, cetoacidose diabética, entre ou- 


tras; 
causas cirúrgicas incluem EHP, apendicite aguda, volvo e má 
rotação intestinal; 


sinais de alarme: a dor súbita e recidivante, com despertar no- 


turno, que interrompe brincadeiras, acompanhada de choro, 
vômitos, sintomas sistêmicos e alterações físicas; 


ultrassonografia é o exame cada vez mais utilizado no diag- 


nóstico; 


TC deve ser utilizada com reserva em virtude da radiação ioni- 


zante; 
o trauma abdominal é causa importante de mortalidade na 
infância. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a fisiopatologia da dor abdominal na 
infância. 
Diferenciar dor abdominal clínica e cirúrgica. 


Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 


cada caso. 

Indicar corretamente a investigação por imagem das 
dores abdominais. 

Indicar o tratamento adequado: clínico, endoscópico 
ou cirúrgico. 

Diferenciar o trauma abdominal fechado ou aberto e 
indicar tratamento conservador ou cirúrgico. 
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HEMORRAGIA DIGESTIVA 
ALTA E BAIXA 


Paula Cristina Ranzini 


introdução 

A hemorragia digestiva é rara em crianças, mas é um tema de 
grande importância por se tratar de uma emergência médica. 
É uma patologia de alto custo e índices de morbidade e morta- 
lidade elevados. A apresentação clínica da doença gera grande 
estresse para o doente, a família e a equipe médica envolvida 
com o paciente. Para minimizar esse problema e garantir um 
primeiro atendimento adequado, é necessário dispor de aten- 
dimento sistematizado, com ressuscitação fluídica e uma in- 
vestigação diagnóstica rápida e precisa. Na faixa etária pediá- 
trica, apresenta algumas peculiaridades e particularidades 
quando comparada aos adultos, sendo muito raros os episó- 
dios da doença que levam a morte. 

O sangramento pode ocorrer em qualquer porção do trato 
gastrointestinal (TGT), portanto, a localização da hemorragia 
pode ser dificil em um primeiro momento. Felizmente, os san- 
gramentos do intestino delgado, que são os de localização 
mais difícil para investigação, são raros. Já as lesões erosivas 
de estômago e esôfago, que são mais frequentes, têm um aces- 
so mais fácil para a investigação. 

Para facilitar a compreensão, as hemorragias foram didati- 
camente divididas em: altas (acima do ângulo de Treitz) e bai- 
xas (sangramentos abaixo desse ponto). 

O desenvolvimento do fibroendoscópio, disponível comer- 
cialmente desde 1960, revolucionou a abordagem das doenças 
do TGI. Na década de 1970, foram realizados os primeiros exa- 
mes em crianças e, em 1989, Tam e Saing relataram a expe- 
riência de 13 anos em endoscopia pediátrica documentando 
segurança e eficácia do procedimento. 


Definição 
A hemorragia digestiva é definida como a perda de sangue pro- 
veniente do TGI e seus anexos. 


Manifestações clínicas 
A hemorragia digestiva pode se apresentar de varias formas e 
são muitos os diagnósticos possíveis, assim, a história e o exa- 


me físico são essenciais para a realização do diagnóstico preci- 

so e indicação da terapêutica adequada. 

1. Hematêmese: indica que a origem do sangramento está acima 
do ângulo de Treitz, isto é, que se trata de hemorragia digesti- 
va alta (HDA). 

2. Melena: em 90% dos casos, associa-se a sangramento digesti- 
vo alto, mas pode originar-se do intestino delgado ou do cólon 
proximal. 

3. Hematoquezia ou enterorragia: evacuações com sangue vivo, 
em geral com origem no cólon, reto ou ânus. Contudo, hemor- 
ragias altas, volumosas ou associadas a rapidez no trânsito in- 
testinal também podem se manifestar dessa forma. 

4. Sangue oculto nas fezes: reflete a perda sanguinea pelas fezes, 
macroscopicamente imperceptível. Em geral, traduz sangra- 
mentos de pequena monta, originários do intestino delgado 
ou de segmentos mais altos. 


Avaliação inicial 

Perguntar sobre sangramentos anteriores, história familiar 
de distúrbios sanguíneos, medicações que podem induzir a 
ulcerações ou afetar a função plaquetária e/ou a coagulação. 
A coloração do sangramento (vermelho vivo ou escuro), se o 
sangue está misturado nas fezes e o tempo e a quantidade 
estimada de sangramento também são dados importantes. 
Sintomas associados, principalmente dispepsia, dor abdo- 
minal, disfagia, perda de peso, crescimento inadequado, fe- 
bre, fadiga, dor para evacuar, diarreia, obstipação, icterícia e 
aparecimento de hematomas, devem ser pesquisados. Não 
esquecer de questionar sobre comidas ou medicações que 
podem mimetizar sangramentos, como suco de beterraba ou 
ferro. 

Ao exame físico, deve-se inicialmente avaliar o estado he- 
modinâmico do paciente: checar se o paciente apresenta pul- 
sos finos, diminuição do capilar, taquicardia, alterações da 
pressão arterial ou alteração do nível de consciência. Lembrar 
que geralmente apenas com perdas de mais de 25% da vole- 
mia é que o paciente apresenta hipotensão. 


Com um exame físico mais detalhado, é possível obter mais 
informações para o diagnóstico etiológico. Na orofaringe, há 
presença de úlceras e lesões pigmentadas, enquanto o exame 
da cavidade nasal pode descartar epistaxe nasal. Achados cli- 
nicos de hepatoesplenomegalia, icterícia, ascite ou sinais de 
circulação colateral evidenciam comprometimento hepático e 
hipertensão portal. Petéquias, hematomas, sangramento de 
mucosas ou sangramento no local de punção podem eviden 
ciar coagulopatias ou plaquetopenia. A epigastralgia pode su 
gerir úlcera ou gastrite hemorrágica, e ruídos abdominais au- 
sentes ou diminuídos podem significar patologias cirúrgicas. 
É muito importante realizar toque retal, que pode evidenciar 
fissuras, obstipação e pólipos intestinais. Uma sonda gástrica 
pode ajudar a evidenciar o sangramento, mas é preciso cuida- 
do para não esquecer que o trauma em varizes esofagicas pode 
piorar o sangramento. Assim, é necessário avaliar cada caso 
quanto ao benefício do procedimento (Tabela 1). 


Diagnóstico diferencial 

Cinco fatores fornecem informações importantes para a elabo- 
ração do diagnóstico etiológico: idade, localização do sítio he- 
morrágico, coloração e gravidade do sangramento, presença 
ou ausência de dor e diarreia. Na infância, de modo geral, a he- 
morragia digestiva baixa (HDB) é mais frequente, porém, ha- 
bitualmente, de menor gravidade que a alta. 


Patogênese 

Hemorragia digestiva alta 

No período neonatal, é comum a ingestão de sangue materno 
durante o parto ou posteriormente, durante as mamadas, caso 
a mae apresente fissuras mamárias. 
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Podem ocorrer sangramentos verdadeiros decorrentes de 
esofagites, gastrites ou úlceras, que acometem prematuros ou 
recém-nascidos (RN) de termo. Em algumas ocasiões, os 
achados são relacionados ao estresse por internação em uni- 
dades de terapia intensiva (UTI), mas, muitas vezes, nao se 
encontra um fator de risco associado. 

A coagulopatia por deficiência de vitamina K como causa 
de HDA praticamente nao existe mais, em razão da rotina de 
administração dessa vitamina em todos os RN. Raros casos de 
falha de tratamento com vitamina K, o uso de antibióticos mo- 
dificando a flora ou má absorção de gorduras por fibrose cisti- 
ca ainda são fatores de risco para essa doença. 

A hematêmese também pode ocorrer em pacientes com 
alergia a proteina do leite de vaca. Em RN criticamente doen- 
tes, outras causas de sangramento alto são descritas, como 
uso de medicações, principalmente anti-inflamatórios não 
hormonais (indometacina), distúrbios de coagulação resul- 
tante de insuficiência hepática por sepse, doenças metabóli- 
cas ou lesões isquêmicas. 

Causas mais raras de sangramento alto nessa faixa etária 
incluem as malformações congênitas: duplicações intestinais, 
estenose hipertrófica do piloro, faixa de constrição duodenal 
ou antral e tecido pancreático ectópico no estômago. 


Esofagites 

Nos lactentes, a esofagite erosiva decorrente de refluxo gas- 
troesofagico patologico, frequentemente associada a doencas 
neuromusculares (paralisia cerebral) ou hérnia de hiato, é a 
causa mais frequente de HDA. Outras causas de esofagite em 
crianças que podem levar a sangramentos são: lesão traumáti- 
ca por corpo estranho, lesão quimica por agentes cáusticos ou 


Tabela 1 Principais dados de história, exame clínico e diagnóstico etiológico das hemorragias digestivas 


História Exame físico 


Diagnóstico provável 

















Ingesta alimentar recente de coloração Normal 


vermelha 


Sem hemorragia digestiva 























Vômitos com sangue 








Sinais de sangramento nasal 


Epistaxe 

















Aumento do volume abdominal, icterícia, 
edema 


Sinais de hipertensão portal 





Varizes esofágicas e/ou gástricas, 
gastropatia hipertensiva difusa 




















Epigastralgia, uso de medicamentos 


Dor epigástrica à palpação 


Ulceras ou gastrites 























Hematomas, sangramento espontaneo, 
medicamentos, antecedente familiar 


Petéquias, hematomas, sangramento de 
mucosas, sangramento no local da punção 


Coagulopatias, plaquetopenia 

















Dor para evacuar, sangue vivo não 
misturado nas fezes 


Fissuras anais, obstipação 


Obstipação, fissuras anais 

















Sangramento retal maciço vivo, indolor 


Palidez cutânea, necessidade de transfusão 


Divertículo de Meckel 






































Dor abdominal, fezes em “geleia de Massa abdominal, dor abdominal, palidez, Intussuscepção 
framboesa”, vômitos apatia, irritabilidade 
Sangramento intermitente, vivo, indolor Possibilidade de palpação do pólipo ao Pólipos 


exame retal 



























































Antecedente familiar 


Ulceras orais, pigmentação dos lábios e da 
mucosa oral 


Síndrome de Peutz-Jeghers 























Diarreia com sangue e muco, dor 
abdominal, febre 


Dor abdominal, aumento dos ruídos 
intestinais 


Enterocolite infecciosa 











História prolongada, sintomas crônicos de 
perda de peso, anorexia, fadiga, diarreia 
com sangue, artralgia, dor abdominal, febre, 
eritema nodoso 


Retardo de crescimento, anemia, distensão 
abdominal, emagrecimento 


Colite ulcerativa, doença de Crohn 
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medicamentos e infecções por Candida albicans, Aspergillus, 
herpes simples ou citomegalovirus. 


Gastropatias 

A criança pode apresentar úlcera péptica por várias causas. 
Sua incidência na faixa etária pediátrica ainda é pouco estuda- 
da, mas é uma causa importante de HDA. 

As úlceras de estresse são comuns em pacientes em UTI e 
nos pacientes que apresentam lesões do sistema nervoso cen- 
tral (SNC), trauma raquimedular, qualquer tipo de choque, 
sepse e ventilação mecânica maior que 48 horas. Também 
ocorre com mais frequência em grandes queimados, politrau- 
matizados e no pós-operatório, além de estar presentes em to- 
das as situações em que há diminuição da perfusão da mucosa 
gastrica ou desbalanço na produção ácido-péptica. 

Ulcerações e erosões gastricas também podem ocorrer em 
crianças em uso de algumas medicações, como corticosteroi- 
des, anti-inflamatórios não hormonais e ácido acetilsalicílico. 
Existem ainda relatos de gastrite causada por trauma constan- 
te pela sonda gástrica. Embora a infecção por Helicobacter py- 
lori possa causar úlcera gastroduodenal em crianças, a gastrite 
nodular difusa é o achado mais comum nessa faixa etária. Ra- 
ramente, os nódulos, que são agregados linfocitários policlo- 
nais da mucosa, tornam-se um linfoma de baixo grau com sua 
superficie ulcerada e irregular. Outros tumores gastricos ulce- 
rativos são muito raros em crianças e incluem leiomiossarco- 
mas, teratomas e hemangiopericitomas. 

A sindrome de Mallory-Weiss é definida por laceração da 
mucosa gástrica, logo abaixo da junção gastroesofágica, po- 
dendo se estender até a mucosa esofágica. Ocorre classica- 
mente depois de vários episódios de vômitos, a princípio com 
conteúdo gástrico e depois hematêmese. A gastropatia da hi- 
pertensão portal é responsável por 10 a 50% das HDA em pa- 
cientes com hipertensão portal. 


Varizes gastroesofágicas 

O sangramento decorrente das varizes gastroesofágicas cor- 
responde a 10 a 15% do total das hemorragias digestivas na fai- 
xa etária pediátrica. Decorrem da hipertensão portal resultan- 
te de lesões intra-hepáticas ou extra-hepáticas, mas raramente 
podem ocorrer associadas a malformações vasculares ou car- 
diopatias congênitas. Geralmente, os pacientes com hiperten- 
são portal têm cirrose hepática, que deve ser considerada prin- 
cipalmente em doenças como atresia de vias biliares, fibrose 
cística, colangite esclerosante, hepatite autoimune, hepatite 
viral, deficiência de alfa-1-antitripsina, doenças de depósito de 
glicogênio e esteatoses. As causas não cirróticas de hiperten- 
são portal intra-hepática são bem menos frequentes e incluem 
fibrose hepática congênita, doenças venoclusivas e esquistos- 
somose. 

Dentre as causas de hipertensão portal extra-hepáticas, a 
trombose de veia porta é a mais comum e representa causa 
importante de HDA, sendo identificada em 40% das crianças 
e adolescentes com hemorragia por varizes. Outras causas são 
a trombose de veia esplênica e a obstrução de veia hepática 
(sindrome de Budd-Chiari). A atresia de vias biliares é a prin- 


cipal causa de insuficiência hepática na faixa etária pediátrica, 
requer procedimento cirúrgico precoce e, mesmo com trata- 
mento adequado, as varizes esofágicas desenvolvem-se em 50 
a 60% dos casos. Os episódios de sangramento podem ocorrer 
no 1º ano de vida, e a plaquetopenia causada pelo hiperesple- 
nismo (ocorre em 10% dos pacientes) pode tornar a doença 
ainda mais grave. 


Outras causas 
Estrongiloidiase, parasitose comum em nosso meio, podem 
causar sangramento. 

As anomalias vasculares são raras em criança. Podem ser 
focais, como o hemangioma gástrico, a fistula aorto-esofágica 
e a lesão de Dieulafoy (variação congênita de artéria calibrosa 
que apresenta trajeto até a submucosa gástrica), ou difusas, 
como a telangiectasia hemorrágica hereditária, a hemangio- 
matose neonatal ou a sindrome de Kasabach-Merritt. 

Outras causas mais raras incluem doenças inflamatórias 
intestinais, duplicações intestinais no TGI alto, vasculites 
(púrpura de Henoch-Schônlein), gastrite varioliforme, ruptu- 
ra de pseudocisto pancreático, pólipos gastricos, sindrome de 
Munchhausen, corpos estranhos e tuberculose. Na Tabela 2, 
são mostradas as principais causas de HDA por faixa etária pe- 
diátrica. 


Hemorragia digestiva baixa 

No período neonatal, o diagnóstico mais importante que deve 
ser excluído na presença de HDB é a enterocolite necrotizante, 
que ocorre principalmente nos RN pré-termo hospitalizados. 
A enterocolite necrotizante é uma doença grave, associada à 
necrose intestinal, que apresenta taxas de mortalidade de até 
40%. Ao contrário, quando o RN se encontra em bom estado 
geral, o diagnóstico mais provável é a alergia ao leite de vaca 
ou a deglutição de sangue materno. Outras possibilidades 
diagnósticas são má rotação intestinal, doença de 
Hirschsprung, coagulopatias e fissuras anorretais. 

Em lactentes, as causas mais comuns de HDB são as fissuras 
anorretais. Outras causas importantes são a enterocolite infla- 
matória ou alérgica causada pela intolerância ao leite de vaca, 
que tem uma prevalência de até 7,5%. A intussuscepção ocorre 
geralmente até os 3 anos de idade, em geral é idiopática ou as- 
sociada a hiperplasia linfoide do ileo terminal e costuma ocorrer 
na região ileocecal. O paciente apresenta-se com dor abdominal 
importante e pode apresentar sangue misturado nas fezes, com 
aspecto de “geleia de morango”. O divertículo de Meckel, encon- 
trado em 2% da população, é a causa mais comum de HDB ma- 
ciça na criança. O sangramento, geralmente indolor, se deve a 
ulceração da mucosa gástrica ectópica. As vasculites, como a 
púrpura de Henoch-Schonlein ou a sindrome hemolitico-uré- 
mica, também podem causar sangramentos em virtude da ulce- 
ração da mucosa intestinal decorrente da isquemia. 

Em crianças pré-escolares (2 a 5 anos), as principais causas 
de HDB são as enterocolites infecciosas e os pólipos. A entero- 
colite infecciosa deve ser considerada em qualquer criança 
que apresente diarreia com sangue. Os principais agentes en- 
volvidos são: Salmonella, Shigella, Yersinia enterocolitica, 


Campylobacter jejuni, Escherichia coli, Entaemoeba histolytica 
e Clostridium difficile. Ocasionalmente, agentes como herpes 
simples, Clamydia trachomatis e Neisseria gonorrhoeae tam- 
bém podem causar sangramentos. Em pacientes imunocom- 
prometidos, citomegalovirus, Mycobacterium avium, aspergi- 
lose e tiflite são causas possíveis. 

Os dois principais pólipos gastrointestinais na infância são 
os hemartomas, incluindo pólipos juvenis e doença de Peutz- 
-Jeghers, e os adenomas, que incluem a polipose adenomatosa 
familiar. Os pólipos solitários são mais comuns, geralmente 
hemartomas e benignos. Por outro lado, os pólipos familiares, 
a sindrome da polipose juvenil e a doença de Peutz-Jeghers, 
que são mais raros, podem progredir para malignização. As 
doenças inflamatórias intestinais, como a doença de Crohn e a 
colite ulcerativa aparecem em crianças maiores e adolescen- 
tes, podendo ocorrer diarreia com sangue e estado geral com- 
prometido. Outras causas que devem ser lembradas são as ra- 
ras lesões vasculares, principalmente hemangiomas, ingestão 
de corpo estranho e a sindrome de Munchausen. 

A Tabela 3 resume as principais causas de HDB nas crianças. 


Diagnóstico 

Ao se suspeitar hemorragia digestiva, certificar-se se de fato 
ocorreu o sangramento, pois existem situações que podem 
mimetizar a doença. No período neonatal, por exemplo, é 
muito frequente a deglutição de sangue materno. Nesses ca- 
sos, O teste de Apt-Downey, que diferencia a hemoglobina fe- 
tal da materna, pode ser útil. Outras possibilidades são a in- 
gestão de alimentos de coloração avermelhada (beterraba, 
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morango, melancia, suco de uva, etc.) ou substâncias como 
ferro e o bismuto, que podem falsear o diagnóstico. Existem 
também relatos de sangramento que são fictícios, caracteri- 
zando a sindrome de Munchausen. 

Se confirmada a hemorragia, é necessário diferenciá-la 
como alta ou baixa. Grande quantidade de sangue vivo no as- 
pirado gástrico e/ou relação ureia /creatinina maior que 30 
sugerem fortemente o diagnóstico de HDA. Sangue vivo elimi- 
nado pelo reto costuma ocorrer por HDB. Lembrar que um 
trânsito intestinal aumentado também pode causar hemato- 
quezia em quadros de sangramento digestivo alto. 

A identificação precisa do local do sangramento e sua etio- 
logia são a última etapa do diagnóstico. Alguns exames aju- 
dam a identificar a doença de base e, assim, inferir a gravidade 
da hemorragia. 


Exames laboratoriais 

A avaliação laboratorial deve ser seriada. São poucos os exa- 

mes necessários na avaliação inicial: 

e tipagem sanguínea e prova cruzada: para a necessidade de 
transfusões sanguíneas; 

e hemograma completo: para quantificação de hematocrito, 
hemoglobina e plaquetas; 

e atividade da protrombina e tempo de tromboplastina parcial 
ativado: para avaliação da função de coagulação; 

e transaminases (TGO, TGP), bilirrubinas totais e frações, glice- 
mia, proteina total e frações, amônia: para avaliação da fun- 
ção hepática e presença de encefalopatia; 

e ureia e creatinina: para avaliação da função renal. 


Tabela 2 Principais causas de hemorragia digestiva alta nas diferentes faixas etárias pediátricas 


O a 30 dias 1 mês a 2 anos 











3a 5 anos 





Úlcera péptica 

Corpo estranho 

Duplicações tubulares 

Úlcera de estresse 

Esofagite de refluxo 

Gastrites: estresse, medicações 
Ingestão cáustica 

Estenose hipertrófica do piloro 
Síndrome de Mallory-Weiss 


Ingestão de sangue materno 
Gastrite/esofagite: estresse, 
sepse, intolerância ao leite 
de vaca, trauma pela sonda 
nasogástrica 

Úlceras gastroduodenais 
Coagulopatias: associada à 
infecção, doença hemorrágica 
do RN 

Malformações vasculares 
Duplicações 

Idiopática 


> 5 anos 











Úlcera péptica 

Gastrites: medicações 
Esofagite 

Varizes: esofágicas, gástricas, 
duodenais 

Gastropatia da hipertensão 
portal 

Epistaxes 

Síndrome de Mallory-Weiss 
Ingestão cáustica 
Malformações vasculares 
Hemofilia 


Tabela 3 Principais causas de hemorragia digestiva baixa em crianças 


O a 30 dias 1 mês a 2 anos 








3a 5 anos 





Fissuras anorretais 
Intolerância ao leite de vaca 
(colite alérgica) 
Intussuscepção 

Má rotação intestinal 
Divertículo de Meckel 
Síndrome hemolítico-urêmica 
Púrpura de Henoch-Schönlein 
Hiperplasia linfonodular 
Duplicações gastrointestinais 
Enterocolite infecciosa 
Hemorragia gastrointestinal alta 
Anomalias vasculares 


Ingestão de sangue materno 
Enterocolite necrotizante 
Intolerância ao leite de vaca 
(colite alérgica) 
Coagulopatias: associada à 
infecção, doença hemorrágica 
do RN 

Fissuras anorretais 

Má rotação intestinal 

Doença de Hirschsprung 
Hemorragia gastrointestinal alta 


Varizes: esofágicas, gástricas, 
duodenais 

Úlcera péptica 

Úlcera de estresse 
Gastropatia da hipertensão 
portal 

Coagulopatias: púrpura 
trombocitopênica, 
quimioterapia 

Síndrome de Mallory-Weiss 
Hemofilia 


> 5 anos 





Enterocolite infecciosa 
Fissuras anorretais 

Pólipos juvenis 
Intussuscepção 

Divertículo de Meckel 
Síndrome hemolítico-urêmica 
Púrpura de Henoch-Schônlein 
Doença inflamatória intestinal 
Anomalias vasculares 
Duplicações gastrointestinais 
Hemorragia gastrointestinal alta 








Enterocolite infecciosa 
Doença inflamatória intestinal 
Pólipos juvenis 

Síndrome hemolítico-urêmica 
Hemorroidas 

Fissuras anorretais 
Anomalias vasculares 
Hemorragia gastrointestinal 
alta 
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Exames radiológicos e medicina nuclear 

Na hemorragia digestiva, os exames radiológicos só estão indi- 
cados na suspeita de ingestão de corpo estranho, perfuração 
gastrointestinal, obstrução ou para visualização de espessa- 
mento de alças intestinais sugerindo isquemia. A ultrassono- 
grafia para diagnóstico na HDA pode ser utilizada na suspeita 
de doença hepática, hipertensão portal ou grandes malforma- 
ções vasculares. Na HDB, é útil nos casos de intussuscepção 
intestinal. A tomografia computadorizada (TC) e a ressonan- 
cia magnética (RM) ficam reservadas para suspeitas de mas- 
sas abdominais ou anomalias vasculares complexas. 

A cintilografia está indicada para pesquisa de duplicação 
intestinal, divertículo de Meckel ou sangramentos ocultos, 
utilizando hemácias marcadas com tecnécio 99m. Já a angio- 
grafia pode ser utilizada em casos eletivos de hemorragia ma- 
ciça, em que a realização da endoscopia é impossível ou em 
casos de suspeita de anomalias vasculares ou hemofilia. 


Endoscopia 

A endoscopia digestiva é o método diagnóstico de escolha nas 
crianças com HDA. É seguro, com elevadas especificidade e 
sensibilidade. Além disso, em algumas doenças, também 
pode ser utilizada como fator prognóstico e terapêutico. As in- 
dicações para endoscopia precoce em crianças não são bem 
estabelecidas, pois não existem estudos pediátricos compa- 
rando a sobrevida no procedimento endoscópico precoce com 
o tratamento conservador. Um grande estudo retrospectivo 
com 2.711 endoscopias em crianças mostrou apenas 0,3% de 
complicações, com nenhum óbito, sugerindo ser um procedi- 
mento seguro. Geralmente, a endoscopia é realizada em pa- 
cientes que apresentam grandes sangramentos ou sangra- 
mentos pequenos, porém recorrentes e inexplicáveis. 


Colonoscopia 

A colonoscopia é a modalidade diagnóstica de escolha para 
HDB, sendo o principal procedimento diagnóstico nos casos 
de enterorragia. Além de ser uma possibilidade terapêutica 
em alguns casos, sua sensibilidade e especificidade são maio- 
res do que os exames radiológicos contrastados. Muitas vezes, 
apenas a retossigmoidoscopia é suficiente para o diagnóstico 
adequado, como na colite alérgica ou infecciosa. Em outras 
ocasiões, a colonoscopia completa deve ser realizada, como 
na presença de sangramento indeterminado, pólipos, úlceras 
ou doença inflamatória intestinal. 


Tratamento 

Medidas gerais 

A estabilização clínica do paciente com hemorragia digestiva é 
o primeiro passo da terapêutica. Inicia-se com a monitoração, 
permeabilidade das vias aéreas e oferta de oxigênio. Em segui- 
da, deve-se conseguir uma estabilidade hemodinâmica, quan- 
tificando as perdas sanguíneas, obtendo acesso venoso de 
grosso calibre e fazendo a reposição volêmica adequada. A re- 
posição volêmica deve ser feita com soro fisiológico ou Ringer 
lactato. Em casos de grandes sangramentos, muitas vezes le- 


vando ao choque hemorrágico, que necessitem de transfusão 
de concentrado de hemácias em um volume maior do que 
50% da volemia do paciente, devem ser considerados plasma 
fresco e concentrado de plaquetas. Além disso, a transfusão de 
plaquetas também está recomendada se a criança apresentar 
plaquetopenia abaixo de 50.000, e o plasma fresco em casos 
de coagulopatia. 

Medidas terapêuticas específicas para cada patologia de- 
vem ser consideradas. Pode ser feito esvaziamento gástrico, 
facilitando a endoscopia e evitando aspiração em caso de vô- 
mitos. Pelo risco de hipotermia, não deve ser realizada lava- 
gem gástrica com água gelada. 


Terapia específica 

Hemorragia digestiva alta 

Hemorragia varicosa 

Drogas vasoativas 

A vasopressina, a somatostatina, a octreotida e a terlipressina 
são efetivas no controle da hemorragia varicosa e podem ser 
administradas logo após a admissão do paciente, ainda na sala 
de emergência. Sabe-se que o tratamento combinado de dro- 
gas vasoativas e endoscopia é mais efetivo. A vasopressina, 
que era muito utilizada no passado, tem sido substituída pela 
somatostatina ou pelo seu análogo sintético, a octreotida, pois 
elas atuam seletivamente na circulação esplâncnica. Ocorre, 
então, uma vasoconstrição esplâncnica, com alta eficácia no 
controle do sangramento e menores efeitos colaterais. A oc- 
treotida apresenta meia-vida mais longa do que a somatostati- 
na, podendo ser utilizada de forma intermitente a cada 8 ho- 
ras e por via subcutânea. A infusão da droga é mantida em 
média por 48 a 72 horas; 24 horas após o controle do sangra- 
mento, seu desmame é iniciado e deve ser progressivo, redu- 
zindo a metade da dose a cada 12 horas. As recomendações 
para doses variam muito, sendo descritas doses de somatosta- 
tina de 1a 20 mcg /kg /hora ou 250 a 500 mcg/hora para ado- 
lescentes e adultos. Em relação a octreotida, é descrita uma 
dose inicial de 1 mcg/kg, seguida da infusão de 1 mcg /kg/ 
hora ou 50 mcg /hora para adolescentes e adultos. Durante o 
uso de somatostatina ou octreotida, devem ser monitoradas 
pressão arterial e glicemia, que podem aumentar com o uso 
das medicações, principalmente em altas doses. 


Outras drogas 

Também estão indicados os bloqueadores H2, como a ranitidi- 
na, os inibidores da bomba de próton, como omeprazol, lanso- 
prazol e pantoprazol, ou os agentes citoprotetores, como o su- 
cralfato, todos com o objetivo de diminuir a incidência de 
complicações, como úlceras e estenoses, principalmente após 
endoscopia com realização de escleroterapia. Após episódio 
de sangramento, deve ser instituída a prevenção secundária 
de sangramento na maioria dos doentes. O uso de betablo- 
queadores como o propranolol diminui o fluxo venoso portal. 
Esse medicamento não deve ser utilizado na vigência de san- 
gramentos e é contraindicado em bradicardias, bloqueios car- 
diacos ou broncoespasmos. 


Tratamento endoscópico 

A endoscopia é fundamental no tratamento dos pacientes 
com hemorragia varicosa, pois permite a confirmação do local 
de sangramento concomitante ao tratamento, sendo esta a te- 
rapia de escolha na maioria dos casos. O procedimento deve 
ser realizado o mais precocemente possível, de preferência em 
até 12 horas do início dos sintomas. 

A escleroterapia de varizes esofágicas é um procedimento 
bem estabelecido e eficaz em crianças, com estudos demons- 
trando índice de sucesso em mais de 90% dos pacientes. A 
substância mais utilizada para a esclerose é a etanolamina, 
com injeções intra e paravasais. As varizes gastricas geralmen- 
te são mais calibrosas e apresentam sangramentos mais inten- 
sos. Os melhores resultados na escleroterapia gástrica ocor- 
rem com a utilização de cianoacrilato, mas, ainda assim, 
apresentam maior taxa de mortalidade e de recidiva de san- 
gramento. Em relação as complicações decorrentes da esclero- 
terapia, vale citar o estreitamento esofágico, que é a complica- 
ção mais comum, ocorrendo em 5 a 20% dos estudos, e a 
ulceração superficial, que também é comum. Por outro lado, a 
ulceração profunda ou a perfuração são complicações raras. Já 
foi relatada lesão espinal isquêmica. 

A ligadura elástica de varizes tem sido relatada com eficácia 
e segurança nos pacientes pediátricos, mas ainda são poucos 
os estudos disponíveis. Comparada com a escleroterapia, é 
necessária maior habilidade do endoscopista para manipular 
o dispositivo de ligadura no esôfago mais estreito da criança. 
Nao foram descritas maiores complicações da ligadura elástica 
em crianças. 


Tratamento mecânico 

A indicação do tamponamento com o balão de Sengstaken- 
-Blakemore está cada vez mais restrita. É indicado apenas nos 
casos de hemorragia maciça não controlada com a endoscopia 
e/ou tratamento farmacológico. Produz uma hemostasia tem- 
porária por meio da compressão direta das varizes. As princi- 
pais complicações são a perfuração esofágica e a insuficiência 
respiratória por aspiração pulmonar ou migração do balão. 


Shunt portossistêmico transjugular intra-hepático 
(TIPS) 

É uma prótese conectando a veia hepática e a veia porta, colo- 
cada por meio da radiologia intervencionista. Está indicada 
principalmente nas crianças com hipertensão portal de etiolo- 
gia intra-hepática quando o procedimento endoscópico não é 
eficaz, ou seja, recorrência do sangramento após duas inter- 
venções endoscópicas na mesma internação. As principais 
complicações são a encefalopatia hepática e a estenose do 
shunt. Não compromete a realização posterior do transplante 
hepático. 


Tratamento cirúrgico 

As indicações do tratamento cirúrgico são restritas, em virtude 
do grande sucesso das terapêuticas endoscópica e farmacoló- 
gica. A cirurgia torna-se necessária nos casos de falha das al- 
ternativas terapêuticas já citadas. As opções cirúrgicas são 
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shunts portossistémicos, transecção, desvascularização esofa- 
gica e, finalmente, o transplante hepático. Este é o tratamento 
definitivo para as crianças com hemorragia varicosa e doença 
hepática avançada e deve ser considerado em todos os casos. 


Hemorragia não varicosa 

Tratamento farmacológico 

As lesões pépticas são predominantes nas hemorragias não 
varicosas. Estão indicados os agentes citoprotetores, os blo- 
queadores de H2, os antiácidos e principalmente os inibidores 
da bomba de próton, que apresentam a vantagem teórica de 
serem mais potentes na supressão ácida do que os anteriores. 
Alguns estudos demonstram que o omeprazol é mais efetivo 
no controle do sangramento proveniente de úlceras hemorrá- 
gicas. O risco de sangramento de úlceras e gastrites aumenta 
quando existe associação com infecção por Helicobacter pylori, 
assim, as crianças e adolescentes com a infecção devem ser 
tratadas erradicando o agente com antimicrobiano específico. 
As drogas vasoativas também são eficazes nas hemorragias di- 
gestivas nao varicosas e devem ser utilizadas nos casos de he- 
morragias intensas ou persistentes. 


Tratamento endoscópico 

A endoscopia deve ser realizada o mais precocemente possível, 
a fim de diagnosticar e, se necessário, tratar a lesão encontra- 
da. Nos casos de úlcera hemorrágica, os estigmas de sangra- 
mento vão definir a necessidade da hemostasia endoscópica, 
como ja foi visto. 

A classificação de Forrest (Tabela 4) ajuda na previsão do 
índice de recidiva das lesões. Assim, a hemostasia endoscópi- 
ca está indicada nas lesões que apresentam sinais endoscópi- 
cos com alto índice de recidiva, como o sangramento ativo ou 
vaso visível. São várias as técnicas endoscópicas para a realiza- 
ção da hemostasia, como as térmicas, mecânicas, tópicas e in- 
jeções. A mais utilizada, por ser eficaz, de baixo custo e de fácil 
manuseio, ainda é a técnica da injeção utilizando sobretudo a 
epinefrina. Por outro lado, nenhuma conclusão pode ser feita 
sobre a melhor técnica, pois não existem estudos suficientes. 

Os pacientes com sangramentos importantes e com trata- 
mento endoscópico bem-sucedido devem ficar em jejum por 
48 horas e internados por pelo menos 72 horas, dado o risco de 
recidiva nesse período. 


Tabela 4 Classificação de Forrest 



































Classificação Incidência Recidiva 
|. Hemorragia ativa 

la. Sangramento vivo de alto débito 8a15% > 90% 
(“em jato”) 

lb. Sangramento lento 10 a 20% 20 a 30% 
(“gotejamento”) 

Il. Hemorragia recente 

lla. Vaso visível não sangrante 26a 55% 30a 51% 
Ilo. Coágulo aderido na base da 10 a 18% 25a 41% 
lesão 

llc. Pontos pigmentados planos 12% O a 5% 
Ill. Sem evidência de sangramento 36% Oa2% 


(base limpa) 
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Radiologia intervencionista 

A arteriografia para fins terapêuticos é potencialmente útil 
para o controle dos sangramentos de úlceras, sindrome de 
Mallory-Weiss, esofagites, gastrites e anomalias vasculares 
em que houve falha terapêutica no procedimento endoscópi- 
co. A injeção intra-arterial com vasopressina é o método mais 
aceito. Também é utilizada a embolização com geofoam ou mi- 
croesferas. 


Tratamento cirúrgico 

Fica reservado para sangramentos importantes que não pude- 
ram ser resolvidos com o tratamento medicamentoso, endos- 
cópico ou arteriográfico. É associado com muitas complica- 
ções e alta taxa de mortalidade. Nas crianças, as principais 
indicações são hemorragias por rompimento arterial, perfura- 
ções ou obstruções gastrointestinais. 


Hemorragia digestiva baixa 

Tratamento farmacológico 

O tratamento medicamentoso depende da etiologia do sangra- 
mento. Nos casos de sangramento por colite alérgica, é indica- 
da apenas a mudança da dieta. Antibióticos específicos po- 
dem ser utilizados no tratamento de colites infecciosas, e 
imunossupressores e anti-inflamatórios nas doenças inflama- 
tórias intestinais. Para hemangiomas proliferativos, podem 
ser úteis os corticosteroides e o interferon-alfa. 


Tratamento endoscópico 

A terapia endoscópica geralmente é feita para retirada de póli- 
pos, mas também pode ser feita escleroterapia, laser e ligadura 
de banda elástica para anomalias vasculares no cólon. 


Tratamento cirúrgico 

A cirurgia é mais frequentemente indicada para pacientes com 
intussuscepção não redutível, divertículo de Meckel, duplica- 
ções intestinais ou malformações vasculares. Nos casos em 
que ocorre perfuração ou obstrução intestinal, a cirurgia tam- 
bém é indicada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a fisiopatologia das hemorragias 
digestivas. 
Diferenciar os tipos e os locais de sangramento. 


Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 


cada caso. 

Avaliar laboratorialmente as complicações dos 
sangramentos. 

Indicar corretamente a investigação por imagem dos 
sangramentos. 

Indicar o tratamento adequado: clínico, endoscópico 
OU CIFUFOICO, 
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TRAUMATISMO 
CRANIOENCEFÁLICO 


Fernando Belluomini 
Emílio Carlos Elias Baracat 


Introdução 

O traumatismo cranioencefalico (TCE) é o acidente mais pre- 
valente nas crianças menores de 5 anos, em especial nas me- 
nores de 1 ano. Nos Estados Unidos, os atendimentos por TCE 
correspondem a pelo menos 600.000 visitas as emergências. 
Ainda que a grande maioria de casos se apresente como casos 
leves, de baixa complexidade, o reconhecimento dos casos de 
risco e a pronta intervenção neles é papel importante do pe- 
diatra. Nesses casos, a tomografia computadorizada (TC) de 
crânio é o exame determinante no diagnóstico das lesões in- 
tracranianas. 

Todavia, a indicação indiscriminada da TC de crânio em pa- 
cientes pediátricos com TCE, além dos altos custos para o sistema 
de saúde, pode expor desnecessariamente um grande número de 
crianças a radiação ionizante, triplicando o risco do desenvolvi- 
mento de leucemia e tumores cerebrais em longo prazo. 

Diante disso, estratégias de abordagem e tratamento ade- 
quadas para esse tipo de acidente são fundamentais, bem como 
a Criação de mecanismos de constante educação e prevenção. 


Fisiopatologia 
O funcionamento básico de sistema nervoso central (SNC) re- 
quer o adequado aporte de O,, glicose e demais nutrientes para 
o metabolismo basal do tecido cerebral. Para tanto, depende do 
fluxo sanguineo cerebral (FSC), garantido pela pressão de perfu- 
são cerebral (PPC), que é, por sua vez, fruto da diferença entre a 
pressão arterial média (PAM) e a pressão intracraniana (PIC). 
Assim, para manter a PPC, incrementos na PIC causados 
por qualquer lesão cerebral pós-traumática vão requerer ajus- 
tes fisiológicos do SNC, como diminuição da produção de li- 
quido cefalorraquidiano (LCR), aumento da sua reabsorção ou 
aumento do retorno venoso. Há, ainda, mecanismos mais es- 
pecificos de ajuste, como reguladores da pressão na arteríola 
pré-capilar (autorregulação central), vasorreatividade as pres- 
sões parciais dos gases sanguíneos, ajuste do fluxo sanguíneo 
cerebral de acordo com as demandas metabólicas e a barreira 
hematoencefálica. 


Esgotados esses mecanismos, instala-se a hipertensão in- 
tracraniana (HIC) com lesão secundária no tecido cerebral. Se 
não tratada, pode culminar com a iminência de herniação do 
tecido cerebral, quando o organismo exibe a clássica tríade de 
Cushing: bradicardia, alteração respiratória e hipertensão ar- 
terial sistêmica (HAS). 

Esse dano cerebral depende ainda do tipo de lesão relacio- 
nada ao trauma, que pode ser primária, diretamente pelo im- 
pacto, ou secundária, relacionada a distúrbios subsequente- 
mente instalados, resultado de alterações hemodinâmicas e 
metabólicas. 


Lesões traumáticas 

e Lesão do couro cabeludo: ferimentos e hematomas subgaleais 
que podem ser indícios de fratura ou fonte de grande perda 
sanguinea; 

e fraturas: subdivididas em 4 tipos: linear (a mais comum), co- 
minutiva, afundamento ou diastática. As fraturas lineares, 
quando localizadas no trajeto de vasos importantes, em espe- 
cial a artéria meningea média, podem se associar a sangra- 
mento intracraniano (Figura 1). 





Figura 1 Fratura linear. 


As fraturas com afundamento, por sua vez, requerem corre- 
ção cirúrgica na maioria dos casos, quando há depressão 
maior ou igual a espessura da tábua óssea, escape de LCR e so- 
lução de continuidade (lesão aberta) (Figura 2). 

Ja as fraturas na base do crânio cursam com sinais clínicos 
específicos que incluem otoliquorreia, rinoliquorreia, hemo- 
timpano, paralisia facial periférica, anosmia, equimose re- 
troauricular (sinal da batalha) e equimose periorbital sem 
trauma orbital direto (sinal de guaxinim). À radiografia, pode- 
-se identificar pneumoencefalo. 


2S INtracranlanas 


1. Contusão cerebral: decorrente de ação direta da curvatura ós- 
sea (abóboda) sobre os tecidos neural e vascular adjacente. 
Ocorre no local do impacto ou diametralmente oposto a ele, 
pela inércia (lesão de contragolpe). A TC de crânio apresenta 
hiperdensidade focal cortical (hemorragia). O tratamento é 
geralmente clínico (Figura 3). 

Hematoma epidural: coleção de sangue no espaço extradural. 
Geralmente tem origem arterial nos adultos, podendo ser ve- 
noso nas crianças. Frequentemente associado a fratura, o 








N 


(N 


CD 
O) 


( 


192 +. TRATADO DE PEDIATRIA • SEÇÃO 4 EMERGÊNCIAS E CUIDADOS HOSPITALARES 


quadro clínico inclui “intervalo lúcido” e sinais localizatórios. 
À TC de crânio, nota-se imagem hiperdensa e biconvexa. O 
tratamento consiste na drenagem do hematoma por cranioto- 
mia, dependendo do volume da coleção (Figura 4). 
Hematoma subdural: presença de sangue no espaço subdural. 
Pode ser agudo, subagudo ou crônico. Forma-se por sangra- 
mento venoso, espalhando-se sobre o hemisfério cerebral. Os 
casos agudos são cirúrgicos, com elevados índices de morbi- 
mortalidade. Os crônicos podem ser bilaterais e apontam 
para o diagnóstico de maus-tratos na infância (Figura 5). 


4. Hematoma intraparenquimatoso: localizado profundamente no 


parênquima, relacionado a lesões com mecanismo de rotação. 


5. Lesão axonal difusa (LAD): representada pelo cisalhamento 


das fibras mielínicas. Frequente nos traumatismos graves, é 
secundária a mecanismos de aceleração /desaceleração rápi- 
da com desconexão das sinapses nervosas. O quadro clínico é 
representado por alteração no nível de consciência em que a 
TC de crânio pode ser normal. A forma leve é tradicionalmen- 
te conhecida como concussão cerebral. 


. Lesão microvascular difusa (LMD): trata-se do principal com- 


ponente do dano cerebral secundário, representado pelo “in- 





Figura 2 Fratura com afundamento. 





Figura 3 Contusão cerebral. 


m 


Figura 4 Hematoma epidural. 





Figura 5 Hematoma subdural. 


chaço” cerebral. A hiperemia ocorre por mecanismo de defesa 
ou perda da autorregulação. Ha alteração da permeabilidade 
da barreira hematoencefálica, representando o componente 
vasogênico do inchaço; a lesão intracelular isquêmica repre- 
senta o componente citotóxico. Essa é a lesão mais frequente 
no TCE grave, com taxa de mortalidade próxima a 50%. A TC 
de crânio revela diminuição simétrica dos ventrículos laterais 
e das cisternas, sem alterações na substância branca. 

7. Perda neuronal seletiva: alteração seletiva no núcleo reticular 
talâmico, provavelmente relacionada com os distúrbios de 
atenção na sindrome pós-concussional. 

8. Isquemia hipoxêmica: lesão particular do hipocampo. 


Classificação 
A classificação do TCE baseia-se na escala de coma de Glasgow 
(ECG), adaptada de acordo com a faixa etária (Tabela 1). 
Considera-se: 
e TCE leve: ECG de 14 ou 15; 
e TCE moderado: ECG entre 9 e 13; 
e TCE grave: ECG igual ou menor que 8. 


Tratamento 
A assistência hospitalar da vítima de TCE segue também as di- 
retrizes do Advanced Trauma Life Support (ATLS) e do Pedia- 
tric Advanced Life Support (PALS). Colocar e manter o colar 
cervical até comprovação clínica da ausência de lesões (lem- 
brar das SCIWORA, lesões da coluna cervical sem alteração ra- 
diológica). Instabilidades ventilatória e hemodinâmica neces- 
sitam de intervenção imediata. 

A anamnese volta-se para a identificação do mecanismo e 
da cinemática do trauma (se queda, qual a altura; se acidente 
com carro ou bicicleta, a qual velocidade), do tempo decorrido 
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Tabela 1 Escala de coma de Glasgow 


Normal Modificada* 

Abertura ocular 

Espontânea Espontânea 4 
Ao comando verbal Ao comando verbal 3 
A dor A dor 2 
Nenhuma Nenhuma 1 
Resposta verbal 

Orientado Balbucios 5 
Conversação confusa Choro irritado 4 
Palavras inapropriadas Choro à dor 3 
Sons incompreensíveis Gemidos de dor 2 
Nenhuma Nenhuma 1 
Resposta motora 

Obedece a comandos Movimento espontâneo normal 6 
Localiza a dor Retirada ao toque 5 
Flexão normal Retirada à dor 4 
Decorticação Flexão anormal 3 
Descerebração Extensão anormal 2 
Nenhuma Nenhuma 1 


* para lactentes. 


entre o trauma e o atendimento e do relato de convulsão ou 
perda de consciência (por quanto tempo). Antecedentes de 
epilepsia ou discrasia sanguínea devem ser pesquisados, bem 
como possibilidade de intoxicação exógena (álcool, drogas). 

O manejo, então, dependerá da faixa etária e da gravidade 
do trauma. 


TCE leve 


Inclui a absoluta maioria dos casos, nos quais a identificação 
dos riscos e a racionalização dos custos é o grande desafio. 
Nesse contexto, o estudo do Pediatric Emergency Care Applied 
Research Network (PECARN) de 2009 constitui-se ainda 
como a melhor diretriz para eleger os casos com necessidade 
de TC de crânio e/ou observação hospitalar. Em uma análise 
de mais de 42.000 casos, foram definidos os critérios de gravi- 
dade de acordo com as faixas etárias (Tabela 2). 

As crianças sem quaisquer dos fatores de risco citados na 
Tabela 2 são classificadas como baixo risco e não necessitam 
de TC de crânio. Em geral, com o paciente assintomático e de- 
corridas pelo menos 2 horas do trauma, ele poderá ser liberado 
para observação domiciliar. 

No estudo, tanto o valor preditivo negativo como a sensibi- 
lidade da regra foram de 100% nos menores de 2 anos e de 
99,95% e 96,8%, respectivamente, para os de 2 anos ou mais. 
Esses dados validam a segurança dos critérios selecionados. 

Assim, o grupo de alto risco deve realizar a TC de crânio. Já 
para o grupo definido como de risco moderado, o profissional 
pode decidir sobre realizar a TC ou apenas manter observação 
clínica, dependendo da circunstância, da evolução clínica e 
até da ansiedade dos familiares. 
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Tabela 2 Critérios de gravidade de acordo com as faixas TCE moderado e grave 

etárias O manejo do TCE moderado e grave requer assistência em UTI 
< 2 anos > 2 anos e vigilancia constante para eventuais sinais de deterioracao 
ias | Ata pines "neurológica. Todos os pacientes graves (ECG < 9) necessitam 
EG Sá PESA de entubação orotraqueal e ventilação mecânica, sob sedação 

- | É - | -  e analgesia. Para o procedimento, analgesia e sedação com li- 

Alterações do nível de Alterações do nível de , . 

e ace Sonsciência” docaina e tiopental representam um esquema seguro. Acesso 
Fratura de crânio palpável Sinais de fratura da base do VENOSO calibroso e monitoração hemodinâmica (eletrocar- 

crânio = dioscopia, PAM) são imperativos; deve-se manter o paciente 

Risco moderado Risco moderado normovolêmico, tolerando-se inclusive relativa hipertensão 
Hematoma subgaleal parietal, Perda de consciência arterial, para manter a PPC. 

temporal ou occipital o E Sondagem gástrica e vesical completam os dispositivos 
Perda de consciência > 5 s vômitos usuais. Lembrar que, na suspeita de fratura na base do crânio, 
EE E taunts Mecanismo de muma está contraindicada a passagem de qualquer sonda via nasal 
importante” importante” - (risco de perfuração e alojamento no SNC). 

Mudança de comportamento Cefaleia importante Manter a cabeceira elevada em 30º, posição neutra, mini- 
ea = _ mizando estímulos externos. Aspiração traqueal e outros pro- 
ie ages sonolência, fala repetitiva, resposta lenta à comunicação verbal. cedimentos dolorosos podem piorar a HIC, portanto, a seda- 

Atropelamento, acidente automobilístico com morte de ocupante ou N . À . 
arremesso para fora do veículo, quedas > 90 cm nos < 2 anos ou > 150 cm Çao € a analgesia precisam estar bem tituladas. Controle de 


nos > 2 anos, trauma direto de alto impacto. 


temperatura também é fundamental, evitando-se drastica- 


ECG = 14 ou Sim 


Alteração do nível de consciência ou —— > Recomendada TC de crânio 
Fratura de crânio palpável 


Hematoma subgaleal não frontal ou Observação vs. TC 


Perda de consciência > 5 s ou i . - Experiência do médico 
Mecanismo de trauma grave ou - Achados múltiplos 
Alteração de comportamento segundo os pais - Piora dos sintomas 
- Idade < 3 meses 
- Referências dos pais 


Não recomendada TC de crânio 





Figura 6 Crianças com menos de 2 anos de idade. 


EGG A450 


Alteração do nível de consciência ou ———_______5__ Recomendada TC de crânio 
Sinais de fratura da base do crânio 


Perda de consciência ou Observação vs. TC 
Vômitos ou i - Experiência do médico 
Mecanismo de trauma grave ou TES Achados múltiplos 
Cefaleia grave - Piora dos sintomas 
- Idade < 3 meses 
Não - Referências dos pais 


Não recomendada TC de crânio 





Figura 7 Crianças com 2 anos de idade ou mais. 


mente a hipertermia. A hipotermia moderada (32 a 34°C), por 
sua vez, tem sido relatada como possivelmente benéfica. 

A instalação de cateter subdural, intraparenquimatoso ou 
intraventricular para monitoração da PIC é recomendada para 
OS Casos graves. 

Além disso, monitoração dos níveis de sódio e glicose tam- 
bém são fundamentais, já que hiperglicemia é frequente no 
TCE grave e está relacionada a um pior prognóstico. O equili- 
brio do sódio, por sua vez, pode alterar-se tanto por ocorrência 
de diabete insípido como por secreção inapropriada do hor- 
mônio antidiurético. 

HIC descompensada deve ser tratada com manitol, na dose 
de 0,25 a 1 g/kg da solução a 20%, em bolo. Barbitúricos sao 
alternativa para casos de HIC refratária a essas medidas (tio- 
pental: 4 a 6 mg/kg como dose de ataque; 1 a 5 mg/kg/h 
como dose de manutenção). 

Anticonvulsivantes são rotineiramente prescritos na pri- 
meira semana, em especial a difenil-hidantoina. 

Novas terapias incluem uso de solução salina hipertônica 
(NaCl 3%) para a HIC refratária, na dose de 0,1 a 1 mL /kg/hora. 

Por fim, a craniotomia descompressiva pode ser indicada 
pelo neurocirurgião em determinados casos. 


Prevenção 
Prevenção é a palavra-chave no adequado controle de aciden- 
tes na infância. Cabe ao médico também atuar na educação da 
sociedade, sensibilizando a indústria e o governo para medi- 
das que efetivamente previnam acidentes ou que, pelo menos, 
garantam o dano minimo ao acidentado. Essas estratégias 
passam pelas chamadas prevenção primária (evita o acidente: 
legislação, modificação do ambiente), secundária (minimiza a 
lesão: capacetes, cintos de segurança, assento para automó- 
vel) e terciária (boa assistência ao acidentado: PALS, ATLS). 
Por último, atentar sempre para a possibilidade de maus-tra- 
tos na infância. A clássica síndrome do bebê sacudido (shaken 
baby) ocorre por traumas repetidos de aceleração e desacelera- 
ção da cabeça e caracteriza-se por ausência de sinais externos 
de traumatismo, com hemorragia subdural ou subaracnóidea 
bilateral e hemorragia retiniana. Trata-se de realidade cruel cujo 
diagnóstico só é possível se o grau de suspeição for elevado. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer as lesões cerebrais possíveis associadas ao 
traumatismo cranioencefalico. 

e Aplicar corretamente a escala de Glasgow e classificar 
a gravidade do caso. 

e Identificar dentre os casos leves os de maior risco de 
lesão. 

e Identificar os sinais preditores de gravidade que 
necessitam de abordagem complementar com 
tomografia computadorizada de crânio. 

e Atuar de forma rápida e sistemática diante dos casos 
moderados e graves, minimizando os eventos 
secundários e facilitando a assistência complementar 
em UTI. 
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Introdução 

O estado de coma é frequente nos serviços de emergência pe- 
diátricos. Consiste em um estado transitório com duração mé- 
dia de 2 a 4 semanas, podendo evoluir para plena recuperação 
do paciente, aparecimento de novas sequelas variadas ou até 
mesmo causar morte. Pode ser classificado em coma traumá- 
tico acidental ou infligido e coma não traumático, sendo o pri- 
meiro o mais o frequente. A abordagem do coma não traumá- 
tico é desafiadora, inicialmente sem etiologia definida, pois 
frequentemente faltam dados da história decorrentes do mo- 
mento aflitivo vivido pela família. Ao mesmo tempo, a condu- 
ta deve ser rápida, para abreviar a possibilidade de sofrimento 
cerebral secundário, à semelhança do que ocorre no coma 
traumático. 


Definição 

O coma pode ser definido como o grau mais intenso da dimi- 
nuição do nível de consciência. Posner descreve um “estado 
de não responsividade na qual o paciente mantém os olhos fe- 
chados e não pode ser despertado mesmo quando submetido 
a estimulação prolongada e vigorosa”? 

A consciência é o processo neural que permite ao indivíduo 
perceber, compreender e atuar de acordo com as variações dos 
meios interno e externo. Para que isso ocorra, é preciso que es- 
tejam intactos os processos de despertar ou acordar e o pro- 
cesso de interagir de acordo com o meio ambiente. Esses dois 
processos ocorrem em locais diferentes do sistema nervoso e 
interagem para a manutenção da consciência normal do indi- 
víduo. O processo de despertar é regulado pela substância reti- 
cular ascendente ativada (SRAA). A SRAA localiza-se no 
tronco encefálico, na substância cinzenta paramediana, ime- 
diatamente ventral à ponte. A SRAA recebe conexões somáti- 
cas e sensoriais variadas e estabelece conexões com o sistema 
límbico, via núcleos talâmicos, córtex hipotalâmico, prosencé- 
falo e locus caeruleus.? O córtex cerebral é o responsável pela 
percepção, pela interação e pelo conteúdo cognitivo do ser hu- 
mano. Existe uma relação hierárquica entre acordar e interagir, 


na qual a segunda só acontece com a SRAA intacta. Portanto, 
para que haja o aparecimento clínico do estado de coma, é pre- 
ciso uma lesão no tronco encefálico (SRAA) ou no córtex cere- 
bral bilateral. Esse fato explica por que grandes tumores he- 
misféricos unilaterais podem ocorrer em pacientes com 
manutenção da consciência plena. 

Existem várias outras nomenclaturas para definição e des- 
crição dos estados intermediários entre a consciência plena e 
o estado de coma, como obnubilação e estupor, mas evita-se 
sua utilização, pois são imprecisos, apresentam diversos enfo- 
ques pela literatura e não uniformizam o entendimento por 
parte dos diversos profissionais que podem atuar no caso. 
Pearson define obnubilação como a redução do estado de aler- 
ta, com o paciente sonolento, mas que responde a estímulos 
táteis e verbais, voltando a situação anterior quando a estimu- 
lação é suspensa.” 

O estupor corresponderia à redução importante do estado 
de alerta, só havendo resposta à estimulação dolorosa intensa. 
Para utilização em crianças menores, opta-se pelas escalas 
para avaliação da consciência, como a escala de coma de Glas- 
gow ou suas modificações, pois facilitam e universalizam a co- 
municação entre diferentes profissionais, o acompanhamento 
da evolução, além de direcionar o tratamento e auxiliar na de- 
finição prognostica.** 


Etiologia 
O estado de coma é um sintoma que pode decorrer de múlti- 
plas etiologias, traumáticas ou não (Tabela 1).5$ 

A distribuição das causas depende de uma série de fatores, 
como país, local, faixa etária atendida, ser hospital de referên- 
cia para trauma ou não, estação do ano e padrão socioeconô- 
mico. O trauma é a principal causa de coma, com uma incidên- 
cia de 140 casos para 100.000 habitantes por ano. Estudo de 
Wong no Reino Unido encontrou uma incidência de coma não 
traumático entre crianças de 1 mês a 16 anos de 30,8 para 
100.000 crianças por ano, com destaque para a faixa etária 
menor de 1 ano com incidência de 160 para 100.000 crianças 


Tabela 1 Etiologias traumáticas e não traumáticas do 
coma na criança 


Aquelas com lesões estruturais 
Focais (achados focais ou de localização) 
Trauma de crânio acidental ou não 
Vascular 
Malformação arteriovenosa ou aneurisma 
Enxaqueca 
Embolismo 
Encefalopatia hipertensiva 
Vasculopatia arterial intracraniana 
Dissecção de artéria carótida ou vertebral 
Trombose venosa 
Hipercoagulabilidade 
Massa 
Hematomas 


Abscessos (associados a cardiopatia congênita ou 
sinusite) 


Outras (tumores, tuberculoma) 
Infecção intracraniana 
Meningites 
Encefalites 
Imunomediada - encefalomielite disseminada aguda (ADEM) 
Difusa (achados clínicos sem localização) 
Acidentais e não acidentais 
Vascular 
Enxaqueca 


Trombose venosa (desidratação, sepse, 
hipercoagulabilidade) 


Arteriopatia difusa 

Encefalopatia hipertensiva 

Sangramento intracraniano difuso 
Infecção intracraniana 

Meningites 

Encefalites 
Imunomediada: ADEM 
Hipóxica-isquêmica 


Parada cardiorrespiratória (ALTE - acute life threatening 
event, afogamento) 


Choque ou hipotensão (desidratação, sepse, 
sangramentos) 


Encefalopatia necrotizante aguda 

Complicações de doenças malignas (doença ou tratamento) 
Erros inatos do metabolismo 

Hidrocefalia ou disfunções da derivação 


Aquelas com distúrbios metabólicos ou tóxicos. Achados 
comuns difusos, mas raramente podem ser focais 


Distúrbios hidreletrolíticos ou acidobásicos 
Hipo e hipernatremia 
Acidose e alcalose 
Intoxicação hídrica 


(continua) 
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Tabela 1 Etiologias traumáticas e não traumáticas do 
coma na criança (continuação) 


Sindrome de secreção inapropriada de hormônio 
antidiurético 


Diabete insípido 


Rápida correção de desidratação, distúrbios ácido-base ou 
eletrolítica (mielinólise pontina) 


Encefalopatia da sepse 
Intoxicações 
Insuficiência hepática 
Insuficiência renal 
Insuficiência respiratória 
Endócrina 
Hipoglicemia cetótica e não cetótica 
Diabete melito 
Hipotireoidismo 
Outros: insuficiência adrenal 
Erros inatos do metabolismo 
Ciclo da ureia 
Alterações ácido-base 
Doença intermitente da urina em xarope de bordo 
Mitocondropatias 
Deficiência de carnitina palmito! transferase 
Hipo e hipertermia 
Deficiências nutricionais 
latrogênicas: nutrição parenteral e edemas fosfatados 
Tóxicas: Shigella, queimaduras e invaginação intestinal 
latrogênicas 


Fonte: adaptada de Seshia et al., 2011.’ 
Não classificadas: estado de mal epiléptico, encefalites agudas com crises 
parciais refratárias e mielinólise pontina central. 


por ano.º Outra faixa etária na qual a incidência de coma não 
traumático aumenta é a partir dos 13 anos, chegando a 40 por 
100.000 habitantes em virtude das intoxicações não aciden- 
tais e do uso de drogas de abuso. Em nosso meio, Lohr Jr. et al. 
estudaram 104 casos de coma não traumático em 104 crianças 
entre 2 meses e 13 anos e encontraram entre as principais cau- 
sas: meningoencefalites (31 a 29,8%), estado de mal epilépti- 
co (24 a 23,1%), causas tóxico-metabólicas (19 a 18,3%), hi- 
pertensão intracraniana (7 a 6,7%) e choque /anoxia (4 a 
3,8%).º Confirmando a importante inter-relação epidemioló- 
gica local com a etiologia do coma não traumático, Bansal, es- 
tudando 100 crianças em coma, na Índia, encontrou em 60% 
dos casos o Mycobacterium tuberculosis como principal pató- 
geno envolvido. Na Tabela 2, são mostradas as principais cau- 
sas de coma não traumático nas diferentes faixas etárias.” 


Avaliação da criança em coma 

Para a melhor avaliação da criança em coma, é necessária uma 
anamnese completa, com exame físico detalhado e exame 
neurológico padronizado. Na prática, enquanto são tomadas 
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Tabela 2 Principais causas de coma não traumático em 
pediatria 
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Fonte: adaptada de Pearson-Shaver e Mehta, 2011.2 


as medidas emergenciais, buscam-se essas informações e soli- 
citam-se os exames laboratoriais visando ao esclarecimento 
das principais etiologias envolvidas. 

Muitas vezes, a etiologia pode ser definida apenas pela his- 
tória clínica, interrogatório sobre os diversos aparelhos e exa- 
me físico completo. Por exemplo, história de politraumatismo, 
atropelamentos, colisão de veículos com ejeção da criança ou 
afogamento ja define a situação e permite o estabelecimento 
de plano terapêutico mais adequado aquela patologia. A histó- 
ria de febre, vômitos, prostração, instabilidade hemodinâmica 
e lesões cutâneas sugere o acometimento infeccioso do siste- 
ma nervoso central (SNC), como meningoencefalites de etio- 
logia viral (herpes simples) ou bacteriana (Neisseria meningiti- 
dis, Haemophilus influenzae ou Streptococcus pneumoniae). É 
fundamental a anamnese voltada para órgãos especificos e tra- 
tamentos prévios para doenças renais, hepáticas e tireóideas. 

Quadros de início precoce, com períodos de alteração do ni- 
vel de consciência intermitentes, na presença de acidemias, 
hipoglicemia, má evolução ponderoestatural, alterações do 
odor do paciente ou de sua urina podem levar a suposição do 
diagnóstico de erros inatos do metabolismo, aminoacidopa- 
tias, alteração do metabolismo de ácidos graxos e hiperamo- 
nemia, entre outras. 

As intoxicações acidentais ou provocadas são, muitas ve- 
zes, de difícil diagnóstico. Em um primeiro momento, é co- 
mum a negação por parte da família ou do adolescente, pois 
incorre em desatenções, omissão de fatos e culpa. Qualquer 
alteração aguda no nível de consciência em crianças previa- 
mente hígidas leva a inquerir sobre medicamentos existentes 
no domicílio, utilização crônica por parentes, facilidade de 
acesso e solicitação para que a família volte à residência para 
tentar encontrar indícios de frascos vazios, contato com cui- 
dadores que estavam com a criança nas últimas horas e ami- 
gos que estavam com os adolescentes até o diagnóstico do 
quadro. 

Na avaliação neurológica, devem-se utilizar os 5 passos de 
Posner: avaliação do nível de consciência, padrão respiratório, 
avaliação das pupilas, motilidade ocular extrinseca e postura 
motora."?º Essa avaliação permite, muitas vezes, o diagnósti- 
co da possível etiologia e a localização da lesão. Enfatiza-se 
sempre a importância do neurologista no auxílio dessa avalia- 
ção diagnóstica e na definição da conduta operatória ou não. 


Avaliação do nível de consciência 

Utiliza-se a escala de coma de Glasgow para avaliação clínica e 
acompanhamento do nível de consciência. A escala foi criada 
há 40 anos (1974) e é uma boa ferramenta para a avalição da 
consciência em crianças, podendo ser utilizada tanto no coma 
traumático quanto no não traumático. Tem uso disseminado, 
é de fácil e rápida realização a beira do leito, pode detectar ra- 
pidamente variações da consciência e pode ser preditiva do 
prognóstico quando realizada avaliação multivariável, asso- 
ciada a exames de laboratório e de imagem, como descrito re- 
centemente por Teasdale. 

A escala de coma de Glasgow avalia 3 parâmetros: abertura 
ocular (nota de 1 a 4), resposta verbal (nota de 1 a 5) e respos- 
ta motora (nota de 1 a 6). Portanto, o menor escore é 3 e o 
maior é 15, ou seja, com o indivíduo com a consciência plena. 
Para crianças menores de 2 anos, utiliza-se a escala de coma 
de Glasgow pediátrica (James), com modificação nos crité- 
rios de avaliação da melhor resposta verbal (Tabela 3). Por 
meio dessa escala, classifica-se traumatismo cranioencefáli- 
co (TCE) grave com Glasgow entre 3 e 8, TCE moderado entre 
9e12 e TCE leve maior que 12. Outro fator importante é des- 
crever a pontuação alcançada ao lado do item avaliado, por 
exemplo, Glasgow de 9 obtido com as respectivas pontua- 
ções: O2V3M4. 


Tabela 3 Escala de coma de Glasgow e escala de coma 
de Glasgow pediátrica 











































































































Escala de coma de Escore Escala de coma de 

Glasgow Glasgow pediátrica 

Abertura ocular l 

Espontânea 4 Espontânea 
| Ao chamado l 5 Ao chamado 

A dor 2 A dor 
. Ausente 1 Ausente 

Resposta verbal f 7 

Orientado 5 Balbucio, interage, segue 


objetos 




















Confuso, desorientado 4 Choro, irritado 




















Palavras inapropriadas 3 Chora à dor 












































Palavras 2 Gemido à dor 


incompreensíveis 





























Nenhuma 1 Nenhuma 




















Resposta verbal 

























































































Obedece a comandos 6 Movimentos espontâneos | 
localiza a dor g 5 Retirada ao rogue | 
Retirada inespecífica 4 Retirada à dor 
a dor 

| Flexão à dor | 3 Flexão anormal 


(decorticação) 


























Extensão à dor 2 Extensão anormal 
(descerebração) 











Nenhuma 1 Nenhuma 














Fonte: adaptada de Teasdale e Jennett, 1974ºe Holmes et al., 2005.9 
Melhor escore: 15; pior escore: 3 


Padrão respiratório 

Em condições normais, a criança apresenta padrão respirató- 
rio regular, com amplitude adequada e suficiente para auscul- 
ta da expansibilidade pulmonar e frequência compatível com 
a faixa etária. A frequência é maior nos recém-nascidos e lac- 
tentes jovens (FR = 24 a 38 movimentos /minuto) aproximan- 
do-se dos adultos na adolescência (FR= 14 a 20 movimentos / 
minuto). Como se pode observar na Figura 1, alguns padrões 
respiratórios clássicos podem auxiliar na localização do agra- 
vo neurológico.? 


Avaliação das pupilas 
A criança normal apresenta pupilas de mesmo diâmetro (iso- 
córicas), que se contraem na presença de luz (miose), se dila- 
tam no escuro (midriase) e apresentam resposta de miose 
contralateral à exposição luminosa (reflexo consensual). En- 
tre 20 e 30% da população pode ter anisocoria fisiológica, mas 
nelas, o reflexo fotomotor é normal e o reflexo consensual 
também, portanto, são consideradas crianças normais. 

O sistema simpático do nervo oculomotor (III par craniano) 
é responsável pela dilatação da pupila (midriase), enquanto o 
parassimpático é o responsável pela constrição pupilar (mio- 
se).'* Um dado interessante e que pode auxiliar o diagnóstico 
é que os reflexos pupilares são muito resistentes nos casos me- 
tabólicos, portanto, pupilas mióticas com reflexos pupilares 
adequados e consensual presente sugerem causas metabóli- 
cas em vez de patologias orgânicas do tronco encefálico. 

Na Figura 2, são mostradas as alterações pupilares que se 
correlacionam com os locais das lesões no tronco encefálico. 


e decrescente com apnéia. 


Cheyne-Stokes 


Hiperv. Hiperpnéia rápida e profunda sustentada 
Neurogenica central 
; Inspiração profunda com uma pausa no final da inspiração, Lesa ntin 
Apneustica pecas Prune. p piraç esão pontina 
seguida de expiração. 
Padrão irregular com pausas e apnéias Lesão bulbo e medula 


Figura 1 Alterações do padrão respiratório relacionadas à localização das lesões. 
Fonte: adaptada de Plum e Posner, 2007. 
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Motilidade ocular extrinseca 

A motricidade ocular extrinseca (MOE) também auxilia na lo- 
calizacao da lesao no SNC. Os movimentos oculares depen- 
dem da musculatura extrinseca ocular e principalmente dos 
nervos oculomotor (III nervo), troclear (IV nervo) e abducen- 
te (VI nervo), que se integram no tronco encefalico, sendo o III 
par em posição mais elevada (mesencefálica) eo IV e VI pares 
em posição mais baixa (pontina). 

A avalição da motilidade ocular deve ser realizada obser- 
vando-se a presença ou ausência de movimentos oculares es- 
pontâneos, acompanhamento de estímulos oculares, nistag- 
mos e, se possível, detecção de diplopia. O reflexo córneo 
palpebral é realizado estimulando-se a córnea com algodão ou 
gaze. O reflexo normal é o de piscar (fechamento dos olhos) e 
desvio do olhar para cima. Pode-se avaliar o nervo trigêmeo 
(aferente) e o nervo facial (eferente). 

Outros dois importantes reflexos são integrados no nível do 
tronco encefálico: reflexo oculocefálico e oculovestibular. O re- 
flexo oculocefálico ou dos “olhos de boneca” é obtido fazendo- 
-se movimentos bruscos de lateralização da cabeça observan- 
do-se a movimentação ocular. Em condições normais, a 
lateralização brusca da cabeça para a direita volta ambos os 
olhos para a região esquerda e existem movimentos de nistag- 
mos como tentativa de fixação de imagem. A ausência de mo- 
vimentação ocular (“olhos de boneca”) indica lesão importan- 
te do tronco encefálico baixo.» Esse reflexo deve ser realizado 
na presença de coma profundo e deve-se evitar a sua realiza- 
ção até que seja afastada a possibilidade de lesão cervical as- 
sociada ao trauma craniano. O reflexo oculovestibular é reali- 


Respiração Cheyne-Stokes 


Hiperventilação neurogênica central 


Respiração apneustica 


Respiração atáxica 


Apnéia 


Respiração que alterna períodos de hiperventilação com 
amplitude inicialmente baixa com progressão em crescente 


Lesão hemisférios-córtex 


Lesão mesencefálica 
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Pupilas metabólicas 
mióticas e reativas 


Diencefálica: 
P untiforme e fotoreagente 


III Nervo ( uncal) 
dilatada e fixa 


Mesencéfalo 
médias e fixas 





Tectal 
dilatadas e reativas 


Pontina 
puntiforme 


Figura 2 Principais alterações pupilares encontradas e seus principais sítios de lesão no SNC. 


Fonte: adaptada de Plum e Posner, 2007. 


zado injetando-se água gelada através do conduto auditivo. A 
resposta da presença do reflexo normal seria a movimentação 
conjugada de ambos os olhos para o lado do estímulo. A res- 
posta negativa seria a permanência de ambos os olhos sem al- 
teração lateral. Para testar esse reflexo, é preciso ter certeza de 
patência da membrana timpanica e deve ser realizado com o 
paciente em decúbito elevado (30º). A ausência desses dois 
reflexos deve sempre estar presente nos casos de morte ence- 
fálica. Na Figura 3, observa-se a relação entre a MOE e os lo- 
cais de lesão. 


Postura motora 

As vias das respostas motoras iniciam-se no córtex cerebral e 
vao até o bulbo, onde cruzam a linha média e seguem para a 
medula cervical. Dependendo da altura da lesão, há déficits 


REFLEXO OCULOCEFÁLICO 





motores mais superiores ou inferiores e unilaterais ou contra- 
laterais a lesão. Além disso, dois padrões clássicos devem ser 
mencionados (Figura 4). 

Postura de decorticação: corresponde a padrão motor com 
postura flexora, com adução e flexão de cotovelo, punhos e de- 
dos nos membros superiores, com postura extensora em 
membros inferiores.'” O padrão de decorticação representa le- 
são supratentorial. Quando presente, pode ser sinal evidente 
de herniacao transtentorial. Caso a hipertensão intracraniana 
seja tratada rapidamente, existe a possibilidade de regressão 
do padrão de decorticação. 

Postura de descerebração: corresponde a extensão e a 
pronação dos membros superiores com extensão dos 
membros inferiores. Representa lesão do tronco encefálico 
superior. Posturas extensoras de membros inferiores com 


PROVA CALÓRICA 


Água fria Bil. Quente 


Figura 3 Reflexo oculocefálico normal: ao virar a cabeça para a direita, os olhos viram para a esquerda. Prova calórica 


normal: os olhos apontam para o lado da injeção de água fria. 
Fonte: adaptada de Plum e Posner, 2007. 


Encefalopatia metabólica 
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? Decortização 


, Descerebração 


Figura 4 Principais padrões posturais observados no coma e suas relações com a localização das lesões. 


Fonte: adaptada de Plum e Posner, 2007. 


flacidez e ausência de resposta motora representam acome- 
timentos mais graves e de pior prognóstico, frequentemen- 
te irreversíveis, com acometimento do bulbo e da região 
pontina. 


Síndromes de herniação cerebral 

Durante a evolução do coma, é preciso atentar para a presença 
de hipertensão intracraniana, a qual representa risco iminente 
de morte e necessita de conduta emergencial quando evolui 
para uma potencial sindrome de herniação cerebral. A hérnia 
transtentorial cerebral central ocorre em casos de edema cere- 
bral difuso ou decorre de massas diencefálicas centrais. O teci- 
do cerebral é pressionado através da tenda do cerebelo, corres- 
pondendo a exame neurológico com progressão craniocaudal. 
Evolui com redução da consciência, seguido de disfunção 
diencefálica, com pupilas mióticas reativas, respiração de 
Cheyne-Stokes e postura de decorticação. Com a progressão 
da herniação e a compressão mesencefálica, as pupilas tor- 
nam-se médio-fixas, com hiperpneia central e postura de des- 
cerebração. A sua detecção clínica até o estágio diencefálico é 
fundamental, pois pode constituir-se evento reversível e não 
associado a sequelas definitivas. A progressão a níveis inferio- 
res (ponte e bulbo) determina ausência de movimentos respi- 
ratórios, sem respostas motoras e com ausência dos reflexos 
do tronco encefálico. 

Na herniação transtentorial uncal ou lateral, existe o efeito 
de massa unilateral proveniente de um hemisfério (geralmen- 
te o lobo temporal) existindo compressão do úncus e do hipo- 
campo sobre a tenda do cerebelo. Pela localização do nervo 
oculomotor (III par), além da presença do coma, existe inten- 
sa midriase seguida de ptose palpebral. Se progredir, evolui 
com hemiparesia no mesmo lado da lesão. 


Investigação laboratorial 
Nos casos de coma de etiologia traumática, após a estabiliza- 
ção inicial, a tomografia computadorizada (TC) de crânio é o 
exame primordial para definição de conduta cirúrgica ou não, 
além de auxiliar na indicação da monitoração da pressão intra- 
craniana (PIC) e na definição do acometimento associado de 
lesão da coluna cervical. Está indicada a monitoração da PIC 
nos traumas graves, ou seja, com Glasgow menor ou igual a 8, 
ou nos casos em que a TC sugira hipertensão intracraniana. 

Os casos de coma não traumático têm etiologia diversa, e 
os dados de laboratório, junto com a história detalhada e o 
exame físico, auxiliam na investigação causal e na indicação 
do tratamento específico.» Todos os pacientes devem ser sub- 
metidos aos exames apresentados na Tabela 4. 


Tabela 4 Exames solicitados em todos os casos para 
investigação inicial do coma 


Glicemia capilar 














Glicemia sanguínea 











Gasometria arterial 























Sódio, potássio, cálcio, magnésio e fósforo 














Ureia e creatinina 




















Hemograma completo e proteina C reativa 











Enzimas hepáticas - AST, ALT, fosfatase alcalina e gama-GT 











Amônia 











Culturas: hemocultura e urocultura 

















Exame para triagem toxicológica em urina e sangue* 














Fonte: adaptada de Michelson, Thompson e Willians, 2015.'° 
* Na suspeita de intoxicação exógena ou droga de abuso, liquor no coma 
não traumático febril ou suspeita clínica de infecção do SNC. 
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Todos os pacientes febris devem ser submetidos a análise 
do líquido cefalorraquidiano (LCR) após estabilização inicial e 
afastada a hipótese de hipertensão intracraniana. Na sequên- 
cia, é importante realizar eletroencefalograma contínuo, uma 
vez que crises convulsivas atípicas e o estado de mal eletrográ- 
fico (sem atividade convulsiva clínica) podem constituir-se 
em importante etiologia inicial do coma ou apresentar-se 
como complicação associada, principalmente nos casos de 
pós-anoxia, epilepsias, TCE ou distúrbios metabólicos." Ou- 
tros exames mais específicos, como triagem urinária e sangui- 
nea para erros inatos do metabolismo, ressonância magnética 
(RM) e angiorressonância, serão solicitados conforme a evolu- 
ção clínica e a suspeita diagnóstica. 


Tratamento 
O tratamento inicial do coma é de suporte, independentemen- 
te de sua etiologia. Deve ser realizado o mais precocemente 
possível, muitas vezes ainda no local do acidente ou no conta- 
to com o paciente, pois, além do diagnóstico e do tratamento 
específico adequado, a conduta inicial visa a evitar os agravos 
secundários ao SNC. 

O tratamento de causas principais e que podem determinar 
lesões secundárias deve ser imediato, como a hipoglicemia e a 
infecção do SNC, que deve ser tratada na suspeita clínica de 
coma febril.” É fundamental a realização da glicemia capilar e 
seu tratamento imediato, assim como antibioticoterapia com 
boa penetração no SNC (cefalosporina de 3? geração) e antivi- 
ral específico (aciclovir) na presença de sinais de choque, rigi- 
dez nucal, petéquias ou com dados de história compatíveis 
com infecção do SNC. A abordagem de Kirkman é interessan- 
te e consiste em responder 5 perguntas: 

1. O paciente está em coma? Facilmente respondida pela aplica- 
ção da escala de coma de Glasgow. 

2. Existe hipertensão intracraniana? Independentemente da 
causa, na maioria das vezes, a resposta é sim. As medidas 
descritas a seguir devem ser seguidas em todas as crianças até 
que se afaste essa possibilidade. 

3. Tratamento emergencial — será o descrito no ABCDE a seguir. 

4. Quala causa e o que se deve tratar de imediato? Hipoglicemia 
e infecção do SNC na suspeita clínica e dosagem da glicemia 
capilar. Buscar possível elucidação diagnóstica no laboratório 
e em exames de imagem. 

5. O que fazer se o paciente permanece em coma e não melhora? 
Em geral, é o pior prognóstico. O ideal é ser mais invasivo, 
com monitoração da PIC e da pressão de perfusão cerebral 
(PPC) e diagnóstico precoce de convulsões. 


É fundamental realizar a abordagem do ABCDE, conforme de- 
termina a American Heart Association no Pediatric Advanced 
Life Support (PALS):” 

A. Vias aéreas: é importante estabelecer uma via aérea segura e 
garantir uma ventilação adequada, o que se obtém por meio 
do posicionamento da via aérea mantendo sua permeabiliza- 
ção (extensão do pescoço e elevação da mandíbula) e indica- 
ção de entubação orotraqueal com Glasgow menores ou 
iguais a 8. A mobilização do polo cefálico deve ser muito cui- 


dadosa, evitando sua hiperextensão no TCE grave até que se 
afaste a hipótese de lesão da coluna cervical (uso do colar cer- 
vical). Para a entubação, utiliza-se a técnica da sequência rá- 
pida, que consiste em uma sequência de drogas que facilitam 
o procedimento enquanto levam à menor instabilidade car- 
diocirculatória e aumento da PIC. 

B. Respiração: monitorar a saturação de oxigênio e prover oxigê- 
nio para mantê-la acima de 92%. A adequação das medidas 
de permeabilização e da ventilação mecânica, quando indica- 
da, deverá ser avaliada por meio da gasometria arterial, priori- 
zando a normoventilação com manutenção da pressão parcial 
de gas carbônico em 35 mmHg. Em pacientes com hiperten- 
são intracraniana, podem-se utilizar limites entre 30 e 35 
mmHg. A hiperventilação agressiva deve ser sempre evitada, 
pois pode levar a isquemia cerebral e piora da lesão secunda- 
ria. A única justificativa de utilização é para os casos de hiper- 
tensão intracraniana séria e diagnóstico clínico de herniação 
transtentorial. 

C. Circulação: é importante preservar a pressão arterial média 
(PAM) para manter uma PPC adequada (PPC = PAM - PIC). 
O controle da hipotensão, frequentemente associada a TCE 
grave, choque séptico e meningites, deve ser rapidamente ob- 
tido com a infusão rápida de solução salina e inotrópicos, 
quando necessários, para a manutenção do aporte de oxigê- 
nio e glicose ao SNC, assim como a remoção de metabólitos. 
Nos casos de encefalopatia hipertensiva, o objetivo é a redu- 
ção gradual da PAM, em torno de 25% em 2 a 6 horas, com o 
uso de medicamentos endovenosos potentes e monitoração 
da pressão arterial, preferentemente por medida da pressão 
arterial invasiva. 

D. Deficits: ja apresentado pela avaliação da consciência, padrão 
respiratório, postura motora, reflexos pupilares e motilidade 
ocular extrínseca. 

E. Exposição: sempre procurar outras lesões traumáticas asso- 
ciadas e sinais clínicos sugestivos de acometimento de outros 
Orgaos nos casos de coma de etiologia não traumática. 


A manutenção da normotermia é fundamental como medida 
geral, evitando-se a febre a todo custo com o uso de medica- 
mentos ou meios físicos. A febre determina aumento do meta- 
bolismo cerebral e maior consumo de oxigênio, gerando maior 
lesão secundária. A presença de convulsões também aumenta 
o consumo cerebral de oxigênio, assim como o fluxo sanguíneo 
cerebral, e deve ser combatida pelo uso precoce de diazepam 
na dose de 0,3 mg/kg /dose, seguido da infusão de fenitoína 
em dose de ataque de 20 mg/kg /dose em velocidade não supe- 
rior a 1 mg/kg /minuto, para evitar a recrudescência das crises. 
Nos casos de TCE grave com monitoração da PIC e presen- 
ca de hipertensao intracraniana associada, ou naqueles casos 
de coma nao traumatico que apresentaram dados sugestivos 
de hipertensao intracraniana, estao indicadas as seguintes 
condutas: 
e manter a cabeça elevada a 30º e em posição neutra; 
e evitar hipertermia; 
e manter a pressão arterial normal para a idade, tentando ga- 
rantir PPC entre 40 e 50 mmHg; 


e manter normoglicemia; 

e tratar convulsões precocemente; 

e manter normoventilação com pressão arterial de gás carbôni- 
co entre 30 e 35 mmHg; 

e administrar analgesia e sedação tituladas para evitar agitação 
e dor, que causam aumento da PIC; 

e em casos de aumentos da PIC superiores a 20 mmHg e sus- 
tentados, utilizar salina hipertônica a 3% ou manitol; 

e realizar drenagem liquórica em caso de monitoração intra- 
ventricular e ventrículos não colabados: 

e só utilizar hiperventilação (paCO, menor que 30 mmHg) em 
situações de risco de herniação cerebral iminente. 


A Figura 5 mostra o algoritmo do tratamento do coma pediátrico. 


Prognóstico 

Apesar de inúmeros esforços para se antecipar o prognóstico 
de crianças em coma, existem dificuldades sobretudo em ra- 
za0 da diversidade de etiologias envolvidas. 

O coma é um estado transitório com duração entre 2 e 4 
meses.”2 Após isso, a criança pode evoluir para sobrevida sem 
sequelas, com sequelas variadas, estado vegetativo persisten- 
te ou óbito. Para essa definição, utiliza-se a duração mínima 
de 12 meses para os casos de coma de origem traumática e 3 
meses para os casos de coma não traumático. Wong et al., em 


| 
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estudo envolvendo 278 crianças previamente hígidas, obser- 
varam mortalidade de 84% em vítimas de afogamento, 60% 
nas causas infecciosas e 3,4% nas intoxicações.” 

Embora uma série de fatores possa estar associada a piora 
do prognóstico, nenhum deles, isoladamente, tem valor sufi- 
ciente para a tomada de decisão clínica. Embora dificil, 
atualmente o prognóstico neurológico tem sido avaliado do 
ponto de vista multivariável, como idade, escala de coma de 
Glasgow, etiologia do coma, exames de imagem, eletroence- 
falograma e estudos eletrofisiológicos. O estudo CRASH com 
adultos com TCE revelou um aumento da mortalidade quan- 
do a escala de Glasgow realizada na admissão e após estabili- 
zação variou de 14 a 4.º Esse padrão foi mantido na avalia- 
cão após 6 meses do evento. Também o USA National 
Trauma Data Bank, com mais de 1 milhão de participantes, 
mostrou que o escore da escala de Glasgow inicial com trau- 
mas de severidade variável foi fator preditivo da mortalidade, 
principalmente nos casos severos, e o componente motor do 
escore com a melhor relação com o prognóstico. Apesar dis- 
so, destaca-se a dificuldade de avaliação prognóstica no 
coma pediátrico, sendo ressaltada a importância de reuniões 
multiprofissionais seriadas com neurologistas, intensivistas, 
enfermeiros e profissionais da reabilitação para, junto com a 
família, definir propostas de reabilitação e definição do prog- 
nóstico de médio e longo prazos. 


Manter permeabilidade de vias aéreas 
Saturação arterial maior que 90% 
Evitar hipotensão meta PAM no p50 idade 
Entubação traqueal com Glasgow menor ou igual a 8 
Manter normoventilação PaCO, - objetivo: 35 mmHg 


ED qi 


Traumático 
Tomografia de urgência 
Indicação cirúrgica com neurocirurgião 
Monitorar PIC se Glasgow < 8 


UTI pediátrica 


| 


Cabeça em posição neutra e decúbito elevado a 30° 


Monitorar PIC certamente no TCE e insuficiência hepática - considerar em outros 


diagnósticos 
Manter PIC menor que 20 mmHg 
Manter PPC maior que 50 mmHg 


Evitar febre, hipotensão, agitação e manter normoglicemia 
Se aumento de PIC: considerar retirada de LCR de PIC intraventricular e ventrículos 


não colabados 
Sem resposta: considerar NaCl a 3% ou manitol 


<—————— Com hipertensão intracraniana €E— 


J 


Tratar hipoglicemia 
Antibidtico e antiviral se suspeita de infeccao 
Naloxone na suspeita de intoxicação por opioide 
Tratar doenca determinante se diagnosticada 


L 


Imagem TAC e sem melhora 


J 


ECRTEEGS 
Outros exames para 
esclarecimento diagnóstico 
EIM 


EEG mandatório e tratar 
crises, se presentes 


— 


Se herniação diagnosticada: hiperventilação e reavaliação clínica e cirúrgica 


Figura 5 Algoritmo do tratamento do coma em crianças. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a definição de coma e os mecanismos 
pelos quais se entra em estado comatoso. 
Diferenciar as principais etiologias do coma: 
metabólicas, infecciosas, trauma ou estado de mal 
epiléptico. 

Avaliar um paciente pediátrico em coma por meio de 
anamnese investigativa detalhada, exame físico 
detalhado e exame neurológico padronizado. 


Conhecer os 5 passos de Posner: avaliação do nível de 


consciência, padrão respiratório, avaliação das pupilas, 
motilidade ocular extrínseca e postura motora. Essa 
avaliação permite, muitas vezes, diagnosticar a possível 
etiologia e localizar a lesão. 

Avaliar o nível de consciência pela escala de coma de 
Glasgow. 

Reconhecer, durante a evolução do coma, que é 
preciso ficar atento à presença de hipertensão 
intracraniana, a qual representa risco iminente de 
morte e necessita de conduta emergencial quando 
evolui para uma potencial síndrome de herniação 
cerebral. 

Saber que, para o tratamento de suporte, é 
fundamental a realização da abordagem do CAB 
conforme determina a American Heart Association 
(Pediatric Advanced Life Support). 

Indicar as medidas terapêuticas, nos casos de 
traumatismo cranioencefalico grave, com monitoração 
da pressão intracraniana e presença de hipertensão 
intracraniana associada, ou naqueles casos de coma 
não traumático que apresentaram dados sugestivos de 
hipertensão intracraniana. 
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CRISE EPILÉPTICA 


Cristina Quagio Grassiotto 


Introdução 

A crise epiléptica é a ocorrência neurológica clínica mais fre- 
quente da emergência pediátrica. De 4 a 10% da população 
apresentará ao menos 1 episódio epiléptico até os 16 anos de 
idade, incluindo-se as crises febris, que ocorrem em 2 a 5% das 
crianças de até 5 anos de idade. Atendimentos relacionados a 
crises epilépticas correspondem a 1 a 5% dos atendimentos em 
serviço de urgência e emergência, e cerca de 15% dos atendi- 
mentos pré-hospitalares de crianças de até 5 anos de idade em 
nosso meio.'? O pediatra deve estar preparado para rapida- 
mente reconhecer e estabilizar o paciente em crise epiléptica e 
providenciar tratamento adequado. Deve, ainda, estar capaci- 
tado a reconhecer e tratar o estado de mal epiléptico (EME), 
quadro com importante morbidade e mortalidade associadas. 

Define-se crise epiléptica como a manifestação clínica re- 
sultante de descargas neuronais excessivas, paroxisticas e sin- 
cronas de um grupo de neurônios corticais. O termo convulsão 
(ou crise convulsiva) relaciona-se a manifestações motoras da 
crise epiléptica, caracterizadas por contrações musculares 
anormais e excessivas. 

Denomina-se crise focal aquela restrita a um hemisfério ce- 
rebral, podendo evoluir para generalizada em até 30% dos ca- 
sos e ocorrer com ou sem perda da consciência. Crises genera- 
lizadas são aquelas que envolvem ambos os hemisférios 
cerebrais, com manifestações acometendo, portanto, ambos 
os lados do corpo e cursando com perda de consciência. 

O pediatra, trabalhando em serviço de urgência e emergên- 
cia, deve estar familiarizado com a abordagem do EME. Pode- 

-se definir EME como uma crise epiléptica prolongada, capaz 
de tornar-se uma condição duradoura e invariável e suplantar 
os mecanismos orgânicos de manutenção da homeostase. De 
forma prática, a definição de EME passa a relacionar-se ao 
tempo de duração da crise. Classicamente definido por uma 
crise (ou crises reentrantes sem recuperação da consciência) 
durando acima de 30 minutos, recomendações recentes pas- 
sam a classificar como EME crises com duração superior a 5 
minutos, já que elas podem perpetuar-se com frequência, 


além de que complicações sistêmicas podem ser observadas 
associadas a crises com duração inferior a 30 minutos. Contu- 
do, ainda há controvérsia na literatura.!*° 

O EME não convulsivo (reconhecido por meio de eletroen- 
cefalografia e que deve ser considerado parte do diagnóstico 
diferencial do rebaixamento de consciência e estado confusio- 
nal agudo) e o EME refratário (definido como EME não res- 
ponsivo aos tratamentos convencionais) trazem maior risco 
de mortalidade (20 a 60%).° 


Etiopatogênese 

Durante a crise epiléptica ocorre aumento do consumo de O, e 
glicose e da produção de lactato e CO,. Enquanto ha manuten- 
ção da ventilação adequada, o aumento do fluxo sanguíneo 
cerebral é, em geral, suficiente para a compensação. Dessa for- 
ma, crises curtas não resultam em dano cerebral ou complica- 
ções sistêmicas na maior parte dos casos. Ainda na fase inicial 
da crise, a descarga simpática resulta em taquicardia, hiper- 
tensão e hiperglicemia. 

O paciente em crise epiléptica pode ter dificuldade para 
sustentar a via aérea. Quando a ventilação se torna inadequa- 
da e/ou os mecanismos compensatórios tornam-se insufi- 
cientes, ocorre evolução para hipoxemia, hipercarbia e acido- 
se respiratória. Quanto mais prolongada a crise, maior o risco 
de acidose lática, rabdomiólise, hiperpotassemia, hipertermia 
e hipoglicemia. 

O EME estabelece-se quando há falhas nos mecanismos 
normais que limitam as crises (ou seja, quando a excitação é 
excessiva ou a inibição é inefetiva). Quanto mais prolongado, 
maior a dificuldade de reversão e maior a chance de prejuízo 
neuronal. Além da lesão neuronal, as complicações sistêmicas 
do EME são: 

e hipoxemia; 

e acidemia; 

e hiperglicemia (fase inicial) ou hipoglicemia (EME prolongado); 
e hipertensão (fase inicial) ou hipotensão (EME prolongado); 

e hipertermia; 
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e rabdomiólise; 

e hiperpotassemia; 

e mioglobinuria; 

e insuficiência renal aguda. 


As principais causas de crises epilépticas em crianças incluem 
crises febris (que serão abordadas adiante), epilepsia, infec- 
ções do sistema nervoso central (SNC), asfixia perinatal e en- 
cefalopatia hipóxico-isquêmica não progressiva, hipoglicemia, 
distúrbios eletrolíticos (principalmente hipocalcemia, hipo- 
magnesemia e hipernatremia), deficiência de piridoxina, erros 
inatos do metabolismo, traumatismo cranioencefálico (TCE), 
hemorragia intracraniana, acidente vascular cerebral, intoxi- 
cações exógenas ou abstinência a álcool ou drogas antiepilép- 
ticas, tumores do SNC e hiperviscosidade sanguínea. Denomi- 
na-se crise sintomática aguda aquela que decorre de agressão 
aguda ao SNC, havendo, portanto, necessidade de manejo 
emergencial da causa. 


Manifestações clínicas 
Muitas vezes, o paciente chega ao serviço médico já fora de 
crise. Nessa situação, o pediatra deve ser capaz de caracterizar 
o evento e identificar crises epilépticas, diferenciando-as de 
eventos que podem ser confundidos com elas, incluindo: 
e eventos que cursam com alteração aguda da consciência (sin- 
cope, arritmia cardíaca, perda de fôlego); 
e distúrbios paroxisticos do movimento (tiques, tremores, es- 
pasmos, distonias); 
e distúrbios do sono (terror noturno, sonambulismo, narcolepsia); 
e distúrbios psiquiátricos (ataques de pânico, crises simuladas, 
hiperventilação); 
e doença do refluxo gastroesofágico (sindrome de Sandifer). 


Os dados que sugerem crise epiléptica são presença de aura, 
movimentos tônicos, clônicos ou tônico-clônicos, movimen- 
tos anômalos dos olhos, perda da consciência e perda do con- 
trole esfinctérico. Pode ocorrer cianose central. Na maior parte 
das vezes, a crise é seguida de período pós-ictal com confusão 
mental, irritabilidade e fadiga. 

Para diferenciar de situações que simulam crises epilépti- 
cas, observa-se que crises epilépticas não param com restrição 
passiva e nao se alteram quando se chama a atenção ou se mo- 
vimenta a criança. O paciente que simula crise mantém seus 
reflexos de autoproteção e localiza estímulo doloroso. Movi- 
mentos bilaterais sem perda de consciência raramente corres- 
pondem a crise epiléptica. 

É fundamental que se identifiquem as crises sintomáticas 
agudas para que se possa tratar a causa rapidamente. Por esse 
motivo, deve-se questionar sobre a ocorrência de fatores pre- 
cipitantes, como: 

e doença sistêmica atual, febre ou infecção; 

e sintomas neurológicos, convulsões prévias; 
e trauma; 

e ingestão de medicamentos ou tóxicos; 

e vacinação recente; 

e doenças crônicas. 


Ao exame físico, devem-se observar os sinais vitais, procurar 
sinais de infecção e de irritação meningea, sinais de hiperten- 
são intracraniana (abaulamento de fontanela, bradicardia, hi- 
pertensão, alterações do ritmo respiratório e edema de papilas 
à fundoscopia), sinais externos de trauma e sinais de doenças 
sistêmicas crônicas. 

Imediatamente após a crise, o exame neurológico mostra 
sonolência, ataxia, confusão mental e irritabilidade. A presen- 
ça de déficits neurológicos focais e alteração prolongada da 
consciência são sinais de risco que devem ser pesquisados. 
Em alguns casos, após uma crise focal, pode haver déficit neu- 
rológico focal, acometendo o mesmo lado do corpo que a crise 
que o antecedeu, que se resolve em até 24 horas após o final da 
crise. Esta é a chamada paralisia de Todd e não se associa a le- 
sões neurológicas permanentes. 


Exames complementares 

Não existem exames complementares indicados para todas 

as crianças atendidas em serviço de urgência e emergência 

por crises epilépticas. Qualquer necessidade de exame com- 

plementar é relacionada a dados de história e exame clínico 

que indiquem possível alteração, como presença de doença 

aguda ou crônica predisponente a distúrbios metabólicos ou 

achados sugestivos de infecções de sistema nervoso. Entre 

os exames complementares que podem ser indicados, lis- 

tam-se: 

e glicemia capilar a beira do leito (realizar imediatamente em 
pacientes em EME); 

e eletrólitos e gasometria arterial; 

e “hemograma e hemocultura (se suspeita de infecção); 

e triagem toxicológica (quando não houver causa aparente); 

e amônia sérica e pesquisa de erros inatos do metabolismo (por 
meio da dosagem de aminoácidos na urina e de ácidos organi- 
cos no sangue; quando houver sinais de doença sistêmica e 
não houver causa identificada); 

e dosagem sérica de drogas antiepilépticas (para todas as crian- 
ças que usarem habitualmente essas drogas). 


Sao indicações de coleta de líquido cefalorraquidiano (LCR): 
e sinais de irritação meningea; 
e toxemia; 
e período pós-ictal prolongado ou alteração mantida da cons- 
ciência: 
e crises no período neonatal.” 


Constituem indicações de realização de tomografia computa- 
dorizada (TC) de crânio: 

e historia ou sinais externos de trauma; 

e doença neurocutanea; 

e pacientes portadores de derivação ventriculo-peritoneal; 

e sinais clínicos de hipertensão intracraniana; 

e crises focais; 

e déficits neurológicos focais; 

e estado pós-ictal prolongado; 

e estados hipercoaguláveis (p.ex., anemia falciforme e sindro- 

me nefrótica); 


e doenças hemorrágicas (hemofilias ou outras deficiências de fa- 
tores de coagulação, plaquetopenia ou disfunção plaquetária); 
e estados de imunossupressao (aids, neoplasias).»**º 


Quando houver indicação de realização da TC de crânio, ela 
deve ser feita antes de se proceder a coleta de LCR por punção 
lombar e poderá contraindicar o procedimento. 

A eletroencefalografia está indicada como exame da emer- 
gência nos casos de suspeita de EME não convulsivo ou de ati- 
vidade de crise refratária. 


Tratamento 

Trata-se a crise epiléptica para evitar a lesão neuronal e as 
complicações sistêmicas relacionadas a crises prolongadas. O 
manejo inicial da crise epiléptica consiste em colocar o pacien- 
te em local seguro, mantendo posição neutra da cabeça, ga- 
rantir via aérea pérvia, ventilação e circulação adequadas, ofe- 
recer oxigênio suplementar e obter acesso venoso. O paciente 
deve ser monitorado (monitor cardíaco, oximetro de pulso, 
pressão arterial não invasiva). 

Crises que duram mais de 3 a 5 minutos devem ser medica- 
das. Quando o paciente chega ao serviço em crise e não é pos- 
sível determinar há quanto tempo ela vem ocorrendo, consi- 
dera-se crise prolongada ou EME. 

Deve ser feita imediatamente a glicemia de ponta de dedo e, 
caso haja hipoglicemia, correção rápida (push endovenoso 
com glicose 25%, 2 a 4 mL/kg de peso). Piridoxina (50 a 100 
mg/dose endovenosa ou intramuscular) está indicada em re- 
cém-nascidos e crianças com diagnóstico de intoxicação por 
isoniazida. 

A droga inicial a ser administrada é um benzodiazepinico, 
por sua eficiência em rapidamente suprimir a atividade de cri- 
se epiléptica. Dentre os benzodiazepínicos, o mais indicado no 
tratamento emergencial da crise epiléptica é o lorazepam, que 
tem início de ação rápido e meia-vida longa. É importante, na 
emergência, ter-se a possibilidade de uso de vias de medicação 
alternativas à endovenosa (EV), já que a obtenção de acesso 
venoso pode levar muito tempo. O lorazepam pode ser utiliza- 
do por via EV ou intramuscular (IM). Em nosso meio, o loraze- 
pam para uso parenteral não é disponível, portanto, podem-se 
utilizar o diazepam (por via EV ou retal) e o midazolam (por 
vias EV, IM, intranasal e bucal). Se o benzodiazepínico utiliza- 
do não for o lorazepam, uma droga antiepiléptica de manuten- 
ção deve ser iniciada rapidamente. A dose de benzodiazepini- 
co pode ser repetida por até 3 vezes para a resolução da crise. 

Caso não haja parada da crise com o uso dos benzodiazepi- 
nicos, está indicado o uso da fenitoína ou fosfenitoina, com 
dose inicial de ataque para que se atinja rapidamente o nível 
sérico terapêutico. Essas drogas são excelentes no tratamento 
urgente do EME, pois não deprimem o nível de consciência, 
um dos mais importantes parâmetros avaliados no paciente. 

Em crises mantidas mesmo após o uso da fenitoína, pode- 
-se utilizar o fenobarbital ou o ácido valproico, ambos em dose 
de ataque EV. 

Caso não haja resolução da crise, caracteriza-se o EME re- 
fratário, e as opções terapêuticas incluem midazolam EV con- 
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tinuo, tiopental ou propofol. Nesses casos, o uso das drogas 
deve ser feito em ambiente de terapia intensiva, com monito- 
ração continua e suporte ventilatório. A eletroencefalografia 
deve ser usada para titular as doses de medicação necessárias 
até que se atinja o padrão de supressão da crise. Alguns raros 
pacientes podem necessitar de anestesia geral e bloqueio neu- 
romuscular. 

Outras drogas recentemente utilizadas no tratamento do 
EME refratário incluem o topiramato e o levetiracetam. 

A Tabela 1 mostra doses, particularidades da infusão e prin- 
cipais riscos associados as drogas mais utilizadas no trata- 
mento do EME em nosso meio. 


Convulsao febril 

É um evento benigno que ocorre em crianças com mais de 1 
mês de vida, associado a doença febril não causada por infec- 
cao do SNC, em pacientes sem antecedentes de crises neona- 
tais ou crises afebris e sem critérios para crises sintomáticas 
agudas. Acometem cerca de 5% das crianças de até 5 anos de 
idade. Podem ser simples (mais de 80% dos casos, caracteri- 
zadas por duração menor que 15 minutos, sem recorrência na 
mesma doença febril, generalizadas e sem déficits focais) ou 
complexas (focais, com duração maior que 15 minutos, recor- 
rentes na mesma doença febril ou seguidas da paresia de 
Todd). 

O principal fator predisponente é a herança familiar. O 
diagnóstico depende de história e exame clínico e neurológico, 
caracterizando crise epiléptica e afastando infecção do SNC e 
outas crises sintomáticas agudas. Quando caracterizada a cri- 
se febril simples, não há necessidade de coleta de exames 
complementares. A punção lombar com coleta do LCR só é 
necessária para afastar infecção de SNC quando ha sinais cli- 
nicos sugestivos de meningite, quando a criança tem menos 
de 6 meses de vida ou quando o lactente não está imunizado 
contra pneumococo, meningococo e hemófilo. 

Na grande maioria das vezes, a crise resolve-se rápida e es- 
pontaneamente. Quando necessário, o tratamento é o mesmo 
das demais crises epilépticas na criança. O prognóstico é bom, 
com chance de recorrência de 30% e chance de epilepsia de 2 a 
4% (maior que a da população geral). A alta hospitalar é segu- 
ra após orientação dos pais na maior parte dos casos. Indica- 
-se internação hospitalar para observação e avaliação neuroló- 
gica nos casos de crises complexas ou prolongadas.” 


Crises neonatais 

O cérebro neonatal imaturo é mais excitável e pode não sus- 
tentar atividade epileptiforme organizada. Dessa forma, as cri- 
ses do período neonatal podem ser súbitas e dificeis de reco- 
nhecer, com manifestações que incluem movimentos 
anômalos dos olhos, lábios ou língua, movimento de pedalar 
ou apneia. Ocorrem em 1,8 a 3,5 para 1.000 recém-nascidos e 
são, em sua grande maioria, crises sintomáticas agudas. As 
causas mais comuns são eventos hipóxico-isquêmicos (60%) 
e infecção (5 a 10%). O recém-nascido que apresenta crise epi- 
léptica deve ser admitido para internação hospitalar e receber 
estabilização inicial da via aérea, respiração e circulação. A gli- 
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Tabela 1 Doses de drogas antiepilépticas na emergência pediátrica! 
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respiratória e hipotensão, 
principalmente no período 
neonatal 
































Droga Dose de ataque ou única Dose de manutenção 
Lorazepam EV ou IM 0,05 a 01 mg/kg/dose (maximo 4 mg/dose) 
Diazepam EV 0,2 a 0,4 mg/kg/dose (maximo 10 mg/dose) 
VR 0,5 a 1mg/kg/dose 
Midazolam EV 0,05 a 0,1] mg/kg/dose (maximo 10 mg/dose) Infusão EV continua: 1a 
IM 0,1 a 0,2 mg/kg/dose (maximo 5 mg/dose) 18 mcg/kg/min Ciniciar 
IN ou bucal 0,2 a 0,3 mg/kg/dose (maximo 7,5 mg/ com 1 mcg e aumentar 
dose) conforme necessidade, de 
1em 1 mcg, a cada 5 min) 
Fenitoina EV 10 a 20 mg/kg 5 a7 mg/kg/dia (iniciar 


Pacientes em uso crônico: 5 a 10 mg/kg 














Fenobarbital 
o início de ação) 











Ácido valproico EV 20 a 40 mg/kg (1,5 a 3 mg/kg/min) 


EV ou IM 20 mg/kg (em 10 min; leva 15 a 20 min para 


Infusão de até 50 mg/min; 
manter monitoração cardíaca; 
precipita em soluções com 
glicose 

Risco de hipotensão e 
arritmias 


12 h após o ataque) 








Uso concomitante com 
benzodiazepínicos pode 
causar depressão respiratória, 
sedação e hipotensão; VM 
pode ser necessária 


3a 5 mg/kg/dia (iniciar 
24 h após o ataque) 





Risco de hepatotoxicidade, 
hiperamonemia, 
trombocitopenia e 
pancreatite 





Tiopental 











Propofol 


EV em bolo de 5 mg/kg (maximo 500 mg/dose) 





EV contínuo 1a 3 mg/kg/h VM necessária; utilizar em 











unidade de terapia intensiva 
5 mg/kg/h sob monitoração contínua 





EV: endovenoso; IM: intramuscular; VR: via retal; IN: intranasal; VM: ventilação mecânica. 


cemia de jejum deve ser realizada imediatamente e deve-se 
corrigir hipoglicemia com valores abaixo de 40 mg/dL. São 
necessários realização de ultrassonografia transfontanela ou 
TC de crânio, coleta de eletrólitos, gasometria arterial, hemo- 
grama e hemocultura, cálcio e magnésio séricos, análise de 
urina tipo I e urocultura e triagem toxicológica. O LCR deve ser 
coletado e avaliado para as possibilidades de meningite ou en- 
cefalite, principalmente pelo virus herpes. Se não houver cau- 
sa identificada, fica indicada a pesquisa de erros inatos do me- 
tabolismo. Pelo maior risco de depressão respiratória 
associado ao uso de benzodiazepínicos, a primeira escolha te- 
rapéutica é o fenobarbital. O recém-nascido deve receber anti- 
bioticoterapia de amplo espectro e pode-se considerar o uso 
de aciclovir, até que se tenha afastado a hipótese de infecção 
do SNC.hº 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer rapidamente e estabilizar o paciente em 
crise epiléptica. 

e Indicar e realizar o tratamento adequado para a crise. 

e Reconhecer e tratar o estado de mal epiléptico. 

e Identificar crises epilépticas sintomáticas agudas e suas 
causas mais frequentes. 

e Indicar investigação complementar quando necessário. 

e Realizar o diagnóstico clínico da convulsão febril e sua 
abordagem no serviço de emergência. 

e Reconhecer, investigar e tratar as crises epilépticas do 
período neonatal. 
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CHOQUE - ABORDAGEM 
NA EMERGÊNCIA 


Rodrigo de Freitas Nóbrega 
Raquel Zeitel 


Introdução 

O choque é uma condição clínica grave que pode atingir pacien- 
tes de diversas faixas etárias. E um estado patofisiológico instá- 
vel e dinâmico caracterizado pela inadequada perfusão tecidual. 

Oferecer um tratamento agressivo nas primeiras horas 
após sua apresentação previne o mau resultado esperado nes- 
sa Situação, que se caracteriza pela evolução para disfunção de 
múltiplos órgãos e morte. 

A criança, diferentemente do adulto, mesmo com significa- 
tivo comprometimento da perfusão tecidual, consegue com- 
pensar a disfunção circulatória mantendo a pressão arterial 
adequada. 

Portanto, o grande desafio em pediatria é reconhecer pre- 
cocemente o choque (antes do desenvolvimento da hipoten- 
são), quando as chances de uma resposta favorável ao trata- 
mento serão maiores. 


Epidemiologia 

A causa mais comum de choque no grupo pediátrico são diar- 
reias e vômitos. A terapia de reidratação oral reduziu muito a 
mortalidade infantil, entretanto, ainda vem sendo subutiliza- 
da em países em desenvolvimento. O trauma, incluindo o cho- 
que hemorrágico, também é significativa causa de morte. 

A sepse grave acomete mais frequentemente os recém-nas- 
cidos (em particular os de baixo peso), os lactentes jovens, as 
crianças imunodeprimidas e as que possuem doenças crôni- 
cas, sendo hoje uma das mais importantes causas de choque 
em crianças. 


Fisiopatologia 
De acordo com a fisiopatologia, o choque pode ser classificado 
em: 

e hipovolémico - hemorragias, diarreias; 

e distributivo - sepse, anafilaxia, intoxicações; 

e cardiogênico — arritmias, cardiopatia congênita; 

e obstrutivo - pneumotorax, tamponamento. 


Sabendo-se que o choque é um desequilíbrio entre transporte 
e necessidades de oxigênio tecidual causado por disfunções 
cardiocirculatórias, é importante entender a fisiopatologia do 
transporte, do consumo e da extração tecidual de oxigênio 
para compreender a fisiopatologia do choque. 


Transporte de oxigênio 

A oferta de oxigênio aos tecidos (transporte de oxigênio) de- 
pende da concentração arterial de oxigênio e do desempenho 
cardiocirculatório (débito cardíaco índice cardíaco) do pa- 
ciente, conforme a equação DO, = CAO, x IC, em que: DO, = 
transporte de oxigênio; CAO, = concentração arterial de oxigê- 
nio; e IC = índice cardíaco. 

A concentração arterial de oxigênio depende da quantidade 
de hemoglobina, da saturação arterial de oxigênio dessa he- 
moglobina e da pressão de oxigênio no sangue arterial, confor- 
me a equação CAO, = (1,34 x Hb x SatAO,) + (PAO, x 0,031), 
em que: CAO, = concentração arterial de oxigênio; Hb = hemo- 
globina; SatAO, = saturação arterial de oxigênio; e PAO, = 
pressão arterial de oxigênio. 

O índice cardíaco representa o débito cardíaco, dividido 
pela superficie corpórea do paciente, ou seja, IC = DC/SC, em 
que: IC = índice cardíaco; DC = débito cardíaco; e SC = superfi- 
cie corpórea. 

O débito cardíaco, por sua vez, é determinado pela frequên- 
cia cardíaca e pelo volume sistólico (que é o volume ejetado 
pelo coração a cada sistole), segundo a equação DC = FC x VS, 
em que: DC = débito cardíaco; FC = frequência cardíaca; e VS = 
volume sistólico. 

O volume sistólico depende de três fatores: pré-carga, contra- 
tilidade cardíaca e pós-carga. A pré-carga é a quantidade de san- 
gue que chega ao coração (em especial, ao ventrículo esquerdo), 
para ser ejetada por ele. A contratilidade é a força que o músculo 
cardíaco exerce para desempenhar essa função. A pós-carga é a 
resistência que o coração precisa enfrentar para bombear o san- 
gue e depende do tônus vascular e da pressão intratorácica. 
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Consumo de oxigênio (necessidade 

de oxigênio) 

A necessidade de oxigênio do organismo pode aumentar em 
situações como febre, agitação, hipermetabolismo e taqui- 
dispneia. 

Ressalta-se que em situações de taquidispneia importante, 
os músculos respiratórios, que frequentemente consomem 
em torno de 3% do oxigênio do paciente, chegam a consumir 
até 50%. 


Extração de oxigênio 

Quando, por qualquer motivo, há queda no transporte de oxi- 
gênio, as células dos diversos órgãos procuram manter suas 
necessidades atendidas por meio de um aumento na extração 
do oxigênio que circula de forma livre ou ligado à hemoglobi- 
na. Dessa forma, apesar de haver queda no transporte de oxi- 
gênio por certo período, o consumo se mantém, graças a eleva- 
cao da extração. No entanto, quando o transporte cai abaixo 
de um ponto crítico no qual a extração já não mais consegue 
compensar, cai também o consumo de oxigênio celular, que 
não mais atende as necessidades, gerando, assim, sofrimen- 
tos teciduais, que podem resultar em falência de órgãos. 

A Figura 1 ilustra a queda no transporte de oxigênio com 
manutenção do consumo (graças ao aumento da extração), 
até um ponto crítico, no qual o consumo também começa a di- 
minuir. 

Como dito, o choque é um desequilíbrio entre a oferta e o 
consumo de oxigênio, de origem cardiocirculatória. 

A causa desse desequilíbrio pode ser uma hipovolemia 
(com consequente queda na pré-carga); uma alteração na con- 
tratilidade miocárdica; uma vasodilatação levando a hipovole- 
mia relativa (e queda na pré-carga); ou um aumento da pós- 
-carga (decorrente de pneumotórax hipertensivo ou 
tamponamento cardíaco). 

A classificação do choque é baseada em mecanismos fisio- 
lógicos que resultam na diminuição da perfusão tecidual. Por- 
tanto, essa classificação tem importante consequência no ma- 
nejo inicial do quadro. Por outro lado, para muitas condições 
que levam ao choque, a classificação pode estar misturada. 

No choque distributivo por sepse, por exemplo, além de va- 
sodilatação, pode ocorrer perda de volume (por baixa ingesta, 
diarreia e febre) e também depressão miocárdica por efeito de 


Ponto 
crítico 


\ 


— 





Figura 1 VO,: consumo de oxigênio; DO,: transporte de 
oxigênio. 


mediadores inflamatórios liberados pela resposta inflamatória 
sistêmica presente nesses casos. 


Diagnóstico 

O diagnóstico precoce é de fundamental importância para re- 
duzir a morbimortalidade do paciente em choque, pois permi- 
te a pronta instituição do tratamento adequado. 

O diagnóstico precoce do choque baseia-se na atenção a 
potenciais pacientes de risco e no conhecimento de suas ma- 
nifestações clínicas. 

Os objetivos da avaliação inicial do choque em crianças in- 
cluem: 

e reconhecimento imediato das condições de risco de morte; 
e reconhecimento precoce do comprometimento circulatório; 
e classificação precoce do tipo e causa do choque. 


As principais manifestações clínicas do choque são: taquicar- 
dia, alteração dos pulsos, alteração da perfusão periférica, al- 
teração de cor e temperatura das extremidades, alterações no 
nível de consciência, hipotensão e oligúria. 

A seguir, descreve-se em detalhes cada um desses sinais: 

1. Taquicardia: é uma das manifestações mais precoces do cho- 
que, pois, perante a queda do volume sistólico por qualquer 
motivo (p.ex., hipovolemia), a frequência cardíaca sobe, 
como forma de compensação para evitar queda no débito car- 
diaco, conforme demonstrado na fórmula DC = FC? VS}, 
em que: DC = débito cardíaco; FC = frequência cardíaca; e VS 
= volume sistólico. A taquicardia também pode estar presente 
em várias situações, como anemia, febre, dor, etc. 

2. Alteração dos pulsos: no choque, os pulsos encontram-se fi- 
nos, com os pulsos periféricos (radial, pedioso, tibial poste- 
rior) mais finos que os centrais (carotídeo, braquial, femoral). 

3. Alteração da perfusão periférica: na grande maioria dos qua- 
dros de choque em crianças, a perfusão periférica encontra-se 
lentificada, maior que 2 segundos. Quando o choque séptico 
se apresenta em sua fase quente, ela pode estar muito rápida, 
menos que 1 segundo. A perfusão periférica deve ser avaliada 
na palma da mão ou na planta do pé, com o membro elevado 
acima do nível do coração. 

4. Cor e temperatura das extremidades: as extremidades encon- 
tram-se frias e pálidas na grande maioria dos quadros de cho- 
que, exceto no choque séptico com fase quente, em que há ca- 
lor e rubor das extremidades. A palidez e a frialdade das 
extremidades no choque indica vasoconstrição, que surge 
como forma de compensar a queda do débito cardíaco, para 
tentar manter a pressão arterial. 

5. Pressão arterial: a queda da pressao arterial pode ser uma ma- 
nifestação tardia do choque, pois, como citado, o organismo 
lança mão de mecanismos compensatórios (como aumento 
da frequência cardíaca e vasoconstrição) para tentar manter a 
pressao arterial. A queda da pressão arterial indica que esses 
mecanismos compensatórios não foram suficientes para 
mantê-la, caracterizando o choque descompensado e indi- 
cando maior gravidade do quadro, como mostram as equa- 
ções PA = RVS Í x DC) e DC = FC x VS), em que: PA = pres- 
sao arterial; RVS = resistência vascular sistêmica; DC = débito 


cardíaco; FC = frequência cardiaca; e VS = volume sistólico. 
Os seguintes parâmetros de pressão arterial sistólica repre- 
sentam o percentil 5 para a idade e servem como referência 
para definir hipotensão em crianças: 

e RN:<60 mmHg; 

e lactentes: < 70 mmHg; 

e >2anos:<70+(2 x idade). 

6. Alterações no nivel de consciência: a criança chocada pode se 
apresentar agitada ou torporosa. Por vezes, agitação e torpor 
se alternam. Essas manifestações são secundárias a deficién- 
cia na oferta de oxigênio em nível cerebral. 

7. Oligúria: considera-se oligúria quando a diurese é menor que 1 
mL/kg/h em crianças. A queda da diurese decorre da má per- 
fusão renal do paciente em choque, sendo, portanto, de ori- 
gem pré-renal. Pela baixa perfusão mantida, pode ocorrer le- 
são renal (necrose tubular aguda), com a oligúria se mantendo 
mesmo após a reversão do choque. 


As manifestações laboratoriais do choque são: 

e acidose metabólica (na gasometria); 

e aumento dos níveis de lactato (crianças podem ter o lactato 
normal em vigência de sepse, contudo, sua monitoração é re- 
comentada). 


Deve-se também monitorar glicemia, eletrólitos, hemograma, 
PCR e culturas, pois pode haver alterações, dependendo da 
causa do choque. 


Diagnóstico diferencial 

O diagnóstico diferencial da causa do choque é determinado 
principalmente pelos dados da história clínica. Dados de exa- 
me físico, laboratorial e exames de imagem podem auxiliar no 
diagnóstico. 

Por vezes, o diagnóstico causal não é evidente, devendo-se 
iniciar o tratamento mesmo assim, pois, na grande maioria 
dos casos de choque, o paciente beneficia-se com medidas 
como oferta de oxigênio e adequação da volemia. Entretanto, 
outras medidas são específicas para cada tipo de choque. 

A seguir, são descritas as características dos diversos tipos 
de choque, visando à sua diferenciação. 


Choque hipovolêmico 

O choque hipovolêmico decorre de perdas líquidas do organis- 
mo causadas por vômitos e/ou diarreia, ou ainda sangramen- 
tos em crianças politraumatizadas. 

O choque hipovolêmico por vômitos e/ou diarreia ocorre 
quando as perdas são abundantes e não conseguem ser repos- 
tas. Frequentemente, na história clínica, notam-se vários epi- 
sódios de diarreia, com fezes líquidas e em grande quantidade, 
e vômitos associados, que dificultam a hidratação da criança. 
Ocorre predominantemente em lactentes, sobretudo os não 
amamentados ao seio materno e desnutridos. O choque é frio, 
com extremidades frias e pálidas, e perfusão periférica lentifi- 
cada. Os sinais clássicos de choque, como taquicardia, pulsos 
finos, diminuição da diurese e alteração no nível de consciên- 
cia, estão presentes. A pressão arterial pode estar baixa, indi- 
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cando maior gravidade do quadro, mas, na maioria das vezes, 
ainda encontra-se normal graças aos mecanismos de compen- 
sação. O paciente apresenta também sinais de desidratação, 
como turgor pastoso, olhos encovados, saliva escassa e fon- 
tanela deprimida. 

Quanto ao choque hipovolémico, a causa mais frequente 
por perda sanguinea é o trauma. Geralmente, tem-se a história 
de um trauma grave, como acidente automobilístico, queda de 
bicicleta ou atropelamento. Entretanto, deve-se estar atento a 
casos de maus-tratos, que são cada vez mais frequentes em 
nosso meio. O choque é sempre frio, com perfusão periférica 
lenta, extremidades frias e pálidas. Taquicardia, pulsos finos e 
alteração de nível de consciência estão presentes. Frequente- 
mente, a pressão arterial está baixa, indicando choque des- 
compensado. Problemas respiratórios concomitantes podem 
estar presentes. Hematomas, fraturas e outras lesões são fre- 
quentes. Deve-se atentar a lesões de tórax, abdome, pelve /os- 
sos longos e couro cabeludo, pois são essas as lesões que po- 
dem provocar sangramento importante, levando a criança 
politraumatizada ao choque. 


Choque distributivo 

É o choque no qual, por vasodilatação, aumento da permeabi- 
lidade capilar e/ou redistribuição do fluxo sanguíneo, ocorre 
uma hipovolemia relativa, com choque. 

A principal causa de choque distributivo em pediatria é o 
choque séptico. O choque neurogênico e o anafilático são cau- 
sas raras de choque distributivo em crianças. 

O choque séptico é causa frequente de choque em crianças. 
A morbimortalidade dessa grave situação pode ser reduzida sig- 
nificativamente com diagnóstico precoce e tratamento adequa- 
do. Para entender os critérios diagnósticos de choque séptico, 
primeiro é preciso reportar-se aos critérios diagnósticos de sin- 
drome da resposta inflamatória sistêmica (SRIS), infecção, sep- 
se e sepse severa, recentemente definidos por uma conferência 
de consenso,” que propôs as seguintes definições para pediatria: 
1. SRIS: é definida como a resposta inflamatória inespecífica 

que ocorre após trauma, infecção, queimadura, pancreatite, 

etc. Os sinais vitais e as variáveis laboratoriais que definem 

a SRIS em pediatria estão expressos na Tabela 1. Os crité- 

rios diagnósticos sugeridos para crianças são: presença de 

pelo menos 2 dos 4 critérios a seguir, dos quais pelo menos 1 

deve ser temperatura ou contagem anormal de leucócitos. Os 

4 critérios são: 

e temperatura central (retal ou esofágica) maior que 38,3°C 
ou menor que 36°C; 

e taquicardia, definida como frequência cardíaca média 
maior que 2 desvios-padrão acima do normal para a idade; 
na ausência de estimulação externa, drogas crônicas ou 
estímulo doloroso. Bradicardia, valida para crianças me- 
nores de 1 ano de idade, definida como frequência cardíaca 
média menor que o percentil 10 para a idade; na ausência 
de estimulo vagal, drogas betabloquedoras ou cardiopatia 
congênita; 

e frequência respiratória média, maior que 1 desvio-padrão 
acima do normal para a idade, ou necessidade de ventila- 
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Tabela 1 Sinais vitais e variáveis laboratoriais que 
definem a SRIS 






































Faixa Taquicardia  Bradicardia FR Leucócitos PAS 

etária (x 1.000) 

Oa7 > 180 < 100 >50 >34 < 65 

dias 

8 diasa >180 < 100 >40 >19,5 ou < 75 

1 mês <5 

2 meses > 180 < 90 >34 >175 ou < 100 
alano <5 

2a5 > 140 NA >22 >15,50U < 94 

anos < 6 

6a12 > 130 NA >18  >13,5 ou < 105 
anos <45 

13a18 > 110 NA >14 >1lou < 117 

anos < 4,5 





FR: frequência respiratória; PAS: pressão arterial sistólica. 


ção pulmonar mecânica, para um processo agudo, não re- 
lacionado à doença neuromuscular ou anestesia geral; 

e contagem de leucócitos elevada ou diminuída para a idade 
(não secundária a quimioterapia); ou neutrófilos imaturos 
representando mais de 10% dos neutrófilos totais. 

2. Sepse: é definida como a SRIS associada ou como consequên- 
cia de infecção confirmada ou suspeita. 

3. Infecção: pode ser causada por bactéria, fungo, vírus ou 
Rickkettsia. A infecção pode ser confirmada por cultura posi- 
tiva; entretanto, quando não confirmada, pode ser suspeitada 
por meio de achados clínicos, laboratoriais e de imagem, 
como: 

e purpura ou petéquias na presença de instabilidade hemo- 
dinâmica; 

e febre e tosse na presença de leucocitose e/ou infiltrado 
pulmonar; 

e abdome distendido e timpânico na presença de leucocito- 
se, associado a perfuração intestinal. 

4. Sepse grave: é definida como a sepse associada a uma das se- 
guintes condições: 

e disfunção cardiovascular; 

e sindrome do desconforto respiratório agudo; 

e duas ou mais disfunções orgânicas (respiratória, renal, 
neurológica, hematológica ou hepática). 

5. Choque séptico: diferentemente da definição para adultos, não 
há necessidade da presença de hipotensão para se fazer o diag- 
nóstico de choque séptico no paciente pediátrico, pois a hipo- 
tensão pode ser um achado tardio nessas crianças, indicando 
choque descompensado. Optou-se por definir choque séptico 
como sepse na presença de disfunção cardiovascular, confor- 
me a definição de disfunção cardiovascular delineada nos cri- 
térios de disfunção de órgãos e sistemas, descritos a seguir: 

e disfunção cardiovascular: define-se disfunção cardiovas- 
cular se, apesar da administração endovenosa de 40 mL / 
kg ou mais de salina isotônica, em 1 hora, algum dos se- 
guintes parâmetros esta presente: 

- hipotensão, representada por pressão arterial menor 
que o percentil 5 para a idade, ou pressão arterial sistóli- 


ca menor que 2 desvios-padrao do normal para a idade; 
ou, 

- necessidade de droga vasoativa (dopamina > 5 mcg /kg/ 
minuto; ou dobutamina, epinefrina ou norepinefrina em 
qualquer dose) para manter pressão arterial normal; ou, 

- dois dos seguintes itens: 

O acidose metabólica inexplicada (déficit de base 
maior que 5 mEq/L); 

O aumento do lactato arterial (maior que 2 vezes o li- 
mite superior da normalidade); 

O oligúria (débito urinario menor que 1 mL/kg/h); 

O perfusão periférica lenta (> 2 segundos); 

O diferencial entre temperatura central e axilar maior 
que 3°C. 


Sao pacientes de risco para sepse: lactentes jovens não ama- 
mentados, desnutridos, portadores de imunodeficiência, 
crianças em uso de quimioterapia, portadores de doenças crô- 
nicas ou pacientes hospitalizados. 

Algumas crianças em choque séptico (principalmente as 
maiores) podem se apresentar clinicamente em choque quen- 
te, com perfusão periférica muito rápida (menos que 1 segun- 
do), face e extremidades ruborizadas e aquecidas, junto com 
os outros sinais de choque, como taquicardia, oligúria, altera- 
ção do nível de consciência, etc. Esse choque quente ocorre 
quando o organismo tenta compensar a vasodilatação (do 
choque distributivo) com aumento do débito cardíaco. 


Choque cardiogênico 

Tem como causa a falência da bomba cardíaca. A baixa contra- 
tilidade miocárdica leva a queda do volume sistólico e do débi- 
to cardíaco, sendo compensado com vasoconstrição e taqui- 
cardia. Ocorre em crianças portadoras de cardiopatia 
congênita ou adquirida. 

Frequentemente, pacientes com cardiopatia congênita já 
possuem esse diagnóstico, que pode ser relatado na história 
clínica, facilitando o diagnóstico de choque cardiogênico. 

Deve-se dar especial atenção as cardiopatias adquiridas, 
pois essas crianças (p.ex., com miocardite viral) podem se 
apresentar em choque, sem história prévia de cardiopatia. 

Características peculiares do choque cardiogênico incluem 
estertores pulmonares e hepatomegalia. 

Diferentemente dos outros tipos de choque, ocorre piora 
clínica quando se passa volume rápido ao paciente. 

A radiografia simples de tórax com área cardíaca aumenta- 
da pode auxiliar no diagnóstico, que deve ser confirmado com 
ecocardiograma. 


Choque obstrutivo 
Ocorre quando existe aumento da resistência contra a qual o 
coração trabalha. A condição mais frequente em que pode 
ocorrer o choque obstrutivo é no pneumotórax hipertensivo. 
Deve-se suspeitar dessa condição em pacientes politraumati- 
zados ou em ventilação mecânica. 

Além dos sinais de choque, estão presentes diminuição dos 
murmurios à ausculta pulmonar e timpanismo a percussão, 


geralmente no lado direito. Sinais de piora da função respira- 
tória podem estar presentes. 

O tamponamento cardíaco é uma causa pouco comum de 
choque obstrutivo, mas deve-se estar atento a ele quando o 
paciente não responde ao tratamento da maneira esperada. O 
abafamento das bulhas cardíacas e o achatamento do comple- 
xo QRS (no eletrocardiograma - ECG) podem fazer suspeitar 
desse diagnóstico, que pode ser confirmado pelo ecocardio- 
grama. 


Tratamento 
O tratamento do choque consiste em restabelecer o balanço 
entre oferta e consumo de oxigênio. 

Dentro desse princípio, deve-se então, inicialmente, para 
qualquer tipo de choque, garantir uma adequada oxigenação, 
por meio do posicionamento adequado do paciente, para 
manter as vias aéreas pérvias, e da suplementação de oxigênio, 
com a máxima concentração possível. 

Se a respiração não é ruidosa e o ritmo é regular, pode-se 
iniciar a abordagem do sistema cardiocirculatório. No entanto, 
se, apesar do posicionamento adequado e da oferta de oxigê- 
nio, persistirem sinais de falência respiratória, o paciente deve 
ser ventilado com bolsa-valva-máscara e entubado. 

Uma vez garantida oxigenação e ventilação adequadas, o 
acesso vascular deve ser imediatamente providenciado. A via 
periférica é a mais indicada, devendo-se utilizar dispositivo cur- 
to e calibroso para se permitir um fluxo de líquidos adequado. 
Muitas vezes são necessários dois acessos venosos. 

Se não for possível assegurar um acesso periférico após al- 
gumas tentativas, deve-se realizar a punção intraóssea, cujo 
local preferencial é a extremidade proximal da tíbia 1 a 2 cm 
abaixo da tuberosidade) no seu platô medial. 

Uma alternativa é obter um acesso central: femoral, jugular 
interna ou subclávia, dependendo da experiência pessoal de 
quem realiza o procedimento. 

Sendo as principais causas de choque em pediatria o cho- 
que hipovolêmico (por diarreia /vômitos e por sangramento 
no trauma) e o choque séptico (distributivo), e considerando- 
-se que em ambos existe diminuição da pré-carga (no primeiro, 
pela perda de líquido e, no segundo, pela vasodilatação que 
leva à hipovolemia relativa), conclui-se que a grande maioria 
dos choques, na faixa etária pediátrica, respondem a volume. 

Assim, uma vez assegurados a ventilação e o acesso venoso, 
deve-se infundir volume de forma precoce e agressiva.‘ 

A solução a ser utilizada inicialmente para qualquer tipo de 
choque em pediatria é a cristaloide isotônica (soro fisiológico 
0,9% ou Ringer lactato) na dose de 20 mL/kg, de 5 a 10 minu- 
tos. Esse procedimento pode ser repetido, caso necessário, 
após reavaliação das variáveis respiratórias e cardiocirculató- 
rias do paciente. A partir desse ponto, individualiza-se o trata- 
mento para cada um dos diversos tipos de choque descritos 
anteriormente. 

Para que se possa infundir o volume necessário no tempo 
preconizado, sugere-se a utilização de seringa, pois, via de re- 
gra, equipos de soro ou bombas de infusão não são capazes de 
infundir líquidos nessa velocidade. 
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Tratamento específico dos diversos tipos 

de choque 

Choque hipovolêmico 

Choque hipovolêmico por vômitos/diarreia 

Nesta situação, após oferta de oxigênio e expansão com 
20 mL/kg de soro fisiológico 0,9%, o paciente costuma ter ao 
menos melhora parcial dos sinais de choque. 

Após a reavaliação, se ainda há manifestações clínicas de 
choque, nova expansão deve ser feita, com 20 mL/kg de SF 
0,9% em 5 a 10 minutos. 

Após a segunda expansão, a maioria desses pacientes não 
mais apresenta sinais de choque, porém, se eles persistirem, 
uma terceira expansão deve ser feita, da mesma maneira (há 
relatos de até 100 mL/kg na primeira hora de atendimento). 

Após resolução do choque, parte-se para a correção da desi- 
dratação, que provavelmente ainda estará presente. 


Choque hipovolêmico por perdas sanguíneas 
(trauma) 

No paciente politraumatizado, após permeabilizar a via aérea 
(com proteção da coluna cervical) e garantir uma adequada 
oxigenação /ventilação, é estabelecido acesso vascular. 

O tratamento do choque é iniciado com infusão rápida (5 a 10 
minutos) de 20 mL/kg de soro fisiológico 0,9%. Após a primeira 
expansão volumétrica, se, ao reavaliar o paciente, os sintomas 
persistirem, nova expansão deve ser realizada. Deve-se também 
providenciar concentrado de hemácias, pois, se não houver re- 
solução do choque com a segunda expansão, será necessário 
concentrado de hemácias, 20 mL/kg, em infusão rápida. 

Enquanto isso, a causa do sangramento deve ser investiga- 
da e corrigida. Os possíveis locais de sangramento responsá- 
veis pelo choque hipovolêmico no trauma são tórax, abdome, 
bacia fêmur e couro cabeludo. 

Na suspeita de lesão intracraniana pelo trauma, deve-se 
prevenir a lesão cerebral secundária, mantendo adequados ní- 
veis de pressão arterial sistêmica. Hiper ou hipovolemia deve 
ser evitada. 

Nos choques por trauma, a presença do cirurgião é de suma 
importância. 


Choque distributivo 
Choque séptico 
É uma das principais causas de internação e óbito nas unida- 
des de terapia intensiva do mundo. O tratamento baseado em 
metas bem definidas contribui muito para a queda no número 
de óbitos. As principais metas definidas são: 

e atingir os valores fisiológicos de pressão arterial; 

e igualar pulsos centrais e periféricos; 

e manter perfusão periférica menor que 2 segundos; 

e normalizar o estado mental; 

e manter diurese urinária maior que 1 mL/kg/h. 


O documento elaborado pela Campanha de Sobrevivência a 
Sepse’ sugere uma série de recomendações para o manejo do 
choque séptico, que hoje são seguidas em grande parte dos 
centros urbanos. 
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Dentre as principais recomendações, o início do antibiótico 
dentro da primeira hora do atendimento é uma forte recomen- 
dação, de impacto importante na sobrevida dos pacientes. He- 
moculturas devem ser obtidas antes do início dos antibióticos, 
mas não devem atrasar sua administração. 

Em relação a ressuscitação fluida, a recomendação é que se 
inicie com cristaloides isotônicos ou albumina, com bolo de 
até 20 mL/kg para cristaloides (ou o equivalente em albumi- 
na) em 5 a 10 minutos. A reposição volumétrica deve ser acom- 
panhada por monitoração clínica do aparecimento de hepato- 
megalia, estertores pulmonares, ritmo de galope, etc. Nessa 
situação, suspende-se a ressuscitação fluida, e os inotrópicos 
devem ser implementados. A ressuscitação fluida pode pro- 
gredir caso nao apareçam sinais de congestão até 60 mL/kg.° 

Revisão sistemática com ensaios clínicos em população pe- 
diátrica evidenciou benefício na ressuscitação com albumina 
em pacientes com choque avançado, com hipotensão. Contu- 
do, até esse momento, os cristaloides continuam sendo o ex- 
pansor volêmico inicialmente indicado, deixando o uso da al- 
bumina para situações específicas. 

O balanço de fluidos mais positivo, além das primeiras 6 a 
12 horas, pode não melhorar a oxigenação dos tecidos e ser 
contraproducente. É importante ficar atento ao acúmulo de li- 
quido, e a recomendação é iniciar o uso de diuréticos após a re- 
solução do choque. Caso não se obtenha êxito com o uso dos 
diuréticos, a hemofiltração venovenosa continua ou a diálise 
intermitente deverá ser iniciada para prevenir a sobrecarga hi- 
drica (superior a 10% do peso corporal).' 

O suporte inotrópico pode ser utilizado em acesso periféri- 
co até que outro acesso seja providenciado (intraósseo, acesso 
central), uma vez que o atraso no uso de inotrópicos está asso- 
ciado a um aumento da mortalidade. 

O suporte inotrópico pode ser iniciado com adrenalina con- 
tinua, na dose de 0,1 a 0,3 mcg /kg /minuto. Outra opção utili- 
zada é a dobutamina, na dose de 5 a 20 mcg /kg /minuto, uma 
vez que pacientes sépticos apresentam fatores que levam à de- 
pressão miocárdica. 

A dopamina em infusão contínua pode ser iniciada na dose 
de 5 a 10 mcg /kg /minuto. Entretanto, como age por meio da li- 
beração de outras catecolaminas de ação direta (adrenalina e 
noradrenalina) e por poder apresentar diversos efeitos colaterais 
(como imunossupressão e alterações de eixo hipotálamo-hipofi- 
sário), atualmente, diversos autores preferem não utilizá-la.” 

Independentemente da presença de púrpura ou de uso 
continuado de corticosteroides, cerca de 25% dos pacientes 
em choque séptico refratário a catecolaminas apresentam in- 
suficiência suprarrenal relativa, o que sugere o uso de hidro- 
cortisona na dose de 50 mg /m?/ dia. 

Infusões de até 50 mg/kg /dose podem ser necessárias 
para reverter o choque no curto prazo. 

Deve-se também avaliar a saturação venosa central de oxi- 
gênio, por meio de gasometria coletada de cateter venoso cen- 
tral (saturação venosa central maior ou igual a 70% se hemo- 
globina igual a 10 g/dL), a fim de se fazer a terapêutica dirigida 
para objetivos de adequação dos parâmetros clínicos e de mo- 
nitoramento da criança. 


Se o choque for quente, deve-se iniciar noradrenalina titu- 
lando a dose de 0,1 a 2 mcg /kg /minuto. Caso não haja respos- 
ta, pode-se cogitar o uso de vasopressina na dose de 0,0005 a 
0,002 unidades /kg /minuto. 

Para choque frio com pressão baixa, promovem-se aumen- 
tos progressivos na dose de adrenalina (de 0,1 a 1 mcg/kg /mi- 
nuto). Para choque frio normotenso, pode-se associar vasodi- 
latador (nitroprussiato) à adrenalina ou iniciar inibidor de 
fosfodiesterase (milrinona ou anrinona). 

Atualmente, tem-se substituído o uso do cateter de Swan- 
-Ganz pela ecocardiografia funcional, que pode ser realizada 
pelo próprio intensivista (desde que adequadamente treina- 
do), para se orientar a terapêutica. 

Durante todo esse período, deve-se continuar adequando a 
volemia, por meio de expansões, conforme os parâmetros he- 
modinâmicos (incluindo pressão venosa central). 

A correção de distúrbios metabólicos (principalmente gli- 
cose e cálcio) é de suma importância. O Surviving Sepsis Cam- 
paing recomenda, mesmo para o grupo pediátrico e neonatal, 
o controle da hiperglicemia semelhante a dos adultos (= 180 
mg/dL), uma vez que a hiperglicemia foi associada a um des- 
fecho pior e a tempo maior de internação em pacientes com 
choque séptico. No entanto, o uso de insulina no grupo pediá- 
trico para correção da hiperglicemia deve ser feito de forma 
criteriosa, quando medidas como a redução do aporte glicêmi- 
co falhar, evitando episódios de hipoglicemia, por iatrogenia e 
consequentes danos neurológicos. Como a glicose é mantida 
inicialmente fora do fluido de ressuscitação, deve-se ter aten- 
ção também a possibilidade de hipoglicemia e sua pronta cor- 
reção durante o manejo do paciente em choque. 

O cálcio atua como mediador de acoplamento excitação- 
-contração nas células musculares, incluindo o músculo car- 
diaco. A monitoração do cálcio ionizado não deve ser esqueci- 
da, já que a dosagem do cálcio total não reflete a porção 
ionizada, e a hipocalcemia deixará de ser corrigida se esse fato 
passar despercebido. 

A transfusão de concentrado de hemácias pode ser neces- 
saria (se hemoglobina < 10 g/dL) para auxiliar a adequação do 
transporte de oxigênio. 

Outras medidas para diminuir o consumo de oxigênio são 
importantes para auxiliar no controle do choque séptico, como 
controle da febre, sedação e ventilação mecânica precoce. 

A terapia com hormônio tireoidiano (T3) pode ser utilizada 
como resgaste nos casos de choque séptico refratário, em pa- 
cientes com disfunção conhecida desse hormônio ou naque- 
les com potencial risco de disfunção, como portadores de tris- 
somia do 21 e patologias do sistema nervoso central (SNC). 

A oxigenação por membrana extracorpórea (ECMO) é tam- 
bém considerada em situação de refratariedade mostrando re- 
sultados positivos, mas, no Brasil, é ainda muito pouco utilizada. 


Choque cardiogênico 

Após garantir oxigenação e ventilação adequadas, sem que se 
tenha o diagnóstico de que o choque é cardiogênico, caso se 
proceda a uma expansão, o paciente pode evoluir com esterto- 
ração pulmonar, hepatomegalia e piora da taquicardia. 


Deve-se, então, a partir daí, restringir o volume ofertado, 
utilizar diuréticos e iniciar dobutamina (que tem efeito inotró- 
pico e vasodilatador leve), ajustando sua dose entre 5 e 20 
mcg /kg /minuto, em infusão continua. 

Caso o choque persista, pode-se utilizar inibidor de fosfo- 
diesterase (milrinona), que tem efeito inotrópico e vasodilata- 
dor potente, na dose de 0,375 a 0,75 mcg /kg /min. 

Em casos de choque cardiogênico refratário a inibidores de 
fosfodiesterase, pode-se utilizar o levosimendam,º uma potente 
droga inotrópica e vasodilatadora, que age por meio da sensibili- 
zação dos canais de cálcio das miofibrilas, aumentando a contra- 
tilidade miocárdica e reduzindo a resistência vascular sistêmica. 
Melhora o índice cardíaco e promove queda da pressão capilar 
pulmonar. A dose preconizada é de 0,1 a 0,4 mg/kg /minuto. 


Choque obstrutivo 
Como em todos os outros tipos de choque, deve-se iniciar com 
permeabilização da via aérea e oferta de oxigênio. 

A expansão com SF 0,9% produz melhora fugaz. Ao suspei- 
tar de pneumotórax hipertensivo, a punção de alívio deve ser 
realizada imediatamente. A seguir, procede-se a drenagem do 
tórax (geralmente realizada por cirurgião). 

No tamponamento cardíaco, após as medidas iniciais, de- 
vem-se fazer punção de alívio e drenagem (feitas por cirurgião). 

Após as medidas iniciais, a criança deve ser encaminhada à 
unidade de terapia intensiva. Se o transporte for necessário, 
este deve ser feito por equipe habilitada e com o paciente pre- 
viamente estabilizado. 


Drogas vasoativas e inotrópicas 
Catecolaminas: atuam em receptores adrenérgicos. A seguir, 
será descrita a ação da estimulação de cada receptor sobre o 
sistema cardiocirculatório:!º 

e receptor alfa: vasoconstrição; 

e receptor beta 1: inotropismo; 

e receptor beta 2: vasodilatacao; 

e receptor dopaminérgico: vasodilatação esplancnica e renal. 


A Tabela 2 mostra em que receptor cada catecolamina atua. 
Os inibidores de fosfodiesterase milrinona e anrinona nao 
atuam em receptores adrenergicos; atuam por meio de aumen- 


Tabela 2 Receptor em que cada catecolamina atua 


Receptores farmacológicos 


Dopa 

































































Droga Dose Alfa Beta-1  Beta-2 
infundida 
(mcg/kg/ 
min) 
Dopamina Até 3 - + E ++ 
5a10 + ++ = ++ 
>10 ++ ++ = a 
Noradrenalina Ola? ++ ++ + ¥ - 
Adrenalina O,1 a 0,3 + ++ ++ - 
> 0,3 +++ ++ ++ - 
2a20 - ++ + - 


Dobutamina 
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to do AMP-cíclico intracelular (por inibição das fosfodiestera- 
ses), produzindo inotropismo e vasodilatação. O efeito inotró- 
pico parece também estar associado ao prolongamento da 
liberação ou retardo na captação de cálcio pelo retículo sarco- 
plasmático, com consequente aumento do cálcio intracelular. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer o choque em crianças, sabendo que se 
trata de uma condição clínica grave, que pode 
acometer pacientes de qualquer faixa etária. 

e Fazer o diagnóstico diferencial entre os tipos de 
choque. 

e Instituir rapidamente o tratamento adequado para cada 
tipo de choque. O reconhecimento e o tratamento 
precoces são de fundamental importância para a 
melhoria do prognóstico. 

* Ter em mente que, nos choques sépticos e 
hipovolêmicos, a ressuscitação fluídica agressiva é de 
fundamental importância. 

e Saber que pacientes em choque séptico, que não 
melhoram com ressuscitação fluídica, devem receber 
drogas vasoativas, cuja utilização será guiada por 
dados clínicos e de monitoração hemodinâmica. 

e Compreender que a antibioticoterapia precoce é 
fundamental no choque séptico. 

e Manter vigilância constante sobre o paciente, 
adequando a terapêutica às respostas observadas. 
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introdução 
Apesar dos avanços na terapia antimicrobiana, no manejo de 
drogas vasoativas e em novos métodos de suporte avançado 
de vida, o choque séptico continua sendo uma importante 
causa de morbimortalidade em unidades de terapia intensiva 
(UTI). A incidência de choque séptico vem aumentando nos 
últimos 40 anos, apesar dos avanços no entendimento da pa- 
togênese, da prevenção e das estratégias terapêuticas da sepse. 
No mundo todo, cerca de 29.000 crianças com menos de 5 
anos de idade morrem todos os dias. Mais de 70% dessas mor- 
tes são atribuídas a 6 grandes causas: diarreia, malária grave, 
infecção neonatal, pneumonia, nascimento prematuro ou as- 
fixia neonatal. As causas infecciosas representam a maioria 
dos casos e culminam com sepse grave ou choque séptico. 
No entanto, dados recentes têm demonstrado uma melho- 
ra da sobrevida em crianças com choque séptico, relacionada 
a melhores recursos de terapia intensiva pediátrica e neonatal 
e a disseminação das orientações sugeridas pelo American 
College of Critical Care Medicine (ACCM).º!º 


Fisiopatologia 
A fisiopatologia do choque envolve conceitos relativos a oferta, 
ao transporte e ao consumo de oxigênio. 

A oferta de O, (DO) é o volume de oxigênio oferecido pelo 
sangue aos tecidos a cada minuto, sendo calculado como o 
produto do débito cardíaco (DC) pelo conteúdo arterial de oxi- 
gênio (CaO): 


DO, = DC x CaO, 
CaO, = (Hb x 1,34º x SatO,) + (PaO, x 0,0031) 


* Número de mL de O, transportados por 1 g de hemoglobina. 
* Coeficiente de difusão plasmática de O. 


Isso significa que a oferta de O, é determinada por débito car- 
diaco, hemoglobina e saturação de O, (SatO,). O débito cardia- 
co, por sua vez, é determinado pela frequência cardíaca e pelo 


volume sistólico, segundo a seguinte equação: DC = FC x VS, 
em que: DC = débito cardíaco; e FC = frequência cardiaca; VS = 
volume sistólico. 

O volume sistólico depende de três variáveis: pré-carga (de- 
pende da volemia e da complacência ventricular), contratili- 
dade cardíaca (inotropismo) e pós-carga (depende da resis- 
tência vascular sistêmica, viscosidade sanguínea e 
capacitância arteriolar). 

O consumo de O, (VO,) é a diferença entre as disponibilida- 
des arterial e a venosa de oxigênio: VO, = DC x (CaO, — CvO.). 

A extração de oxigênio (EO) é a relação entre consumo e 
disponibilidade arterial de oxigênio: EO (%) = VO,/ DO.. 

A perfusão inadequada dos tecidos observada no choque 
resulta em déficits de oxigênio tecidual secundário ao dese- 
quilíbrio entre a oferta e o consumo de oxigênio. 

Os diversos mecanismos homeostáticos que são ativados no 
choque procuram preservar preferencialmente a oferta e o con- 
sumo de oxigênio dos órgãos vitais (coração e sistema nervoso 
central - SNC), em detrimento da perfusão dos outros órgãos.” 


Definições 

As definições abrangem os conceitos de sindrome da resposta 
inflamatória sistêmica (SRIS), sepse, sepse grave e choque 
séptico (Tabela 1). 

A definição de choque séptico em crianças é diferente de 
adultos, pois consiste em sepse acompanhada de disfunção 
cardiovascular. A hipotensão não é critério obrigatório na defi- 
nição de choque séptico, pois o choque pode estar presente 
em crianças muito antes de se instalar a hipotensão.” 

Disfunção cardiovascular é definida como a presença de 
um dos fatores a seguir, apesar da administração de fluidos 
endovenosos maior ou igual a 40 mL/kg em 1 hora: 

e hipotensão abaixo do percentil 5% para idade ou pressão ar- 
terial sistólica abaixo de 2 desvios-padrão para idade; ou 

e necessidade de drogas vasoativas para manter a pressao arte- 
rial média (dopamina > 5 mcg /kg /minuto ou dobutamina, 
epinefrina ou norepinefrina em qualquer dose); ou 


Tabela 1 Definições de sepse conforme Goldstein et al.” 


Sindrome da resposta inflamatória sistêmica (SRIS) 

A presença de pelo menos 2 dos 4 critérios a seguir, sendo ao 
menos 1 deles anormalidade de temperatura ou contagem de 
leucócitos: 

Temperatura > 38,5°C ou < 36°C; 

Taquicardia definida como média acima de 2 desvios-padrão 
para idade na ausência de estímulos externos, drogas crônicas 
ou estímulo doloroso. Bradicardia, válida para crianças menores 
de 1 ano de idade, definida como frequência cardíaca média 
menor que o percentil 10 para a idade na ausência de estímulo 
vagal, drogas betabloquedoras ou cardiopatia congênita; 

FR média > 2 desvios-padrão acima do normal para idade ou VM 
em processo agudo não relacionado com doença neuromuscular 
ou anestesia geral; 

Contagem de leucócitos 7 ou | para idade (não secundária à QT) 
ou > 10% neutrófilos imaturos 





Infecção 

Infecção suspeita ou comprovada (cultura, PCR) por qualquer 
patógeno ou síndrome clínica associada a alta probabilidade de 
infecção 


Sepse 
SRIS na presença, ou como resultado, de uma infecção suspeita 
ou comprovada 





Sepse grave 
Sepse associada a um dos seguintes: disfunção cardiovascular 
ou SDRA ou duas ou mais disfunções orgânicas outras 








Choque séptico 
Sepse associada a disfunção cardiovascular 





VM: ventilação mecânica; QT: quimioterapia; PCR: reação de cadeia de 
polimerase; SDRA: síndrome do desconforto respiratório agudo. 


e dois dos seguintes: 

- acidose metabólica com BE > 5 mEq/L; 

= lactato arterial acima de 2 vezes o limite superior; 

- oligúria abaixo de 0,5 mL/kg/h; 

- tempo de enchimento capilar (TEC) > 5 segundos; 
- gradiente de temperatura central — periférica > 3º€. 


Monitoração 
Monitoração clínica 
É primordial o reconhecimento precoce do estado de choque 
para uma melhora da sobrevida. A reavaliação clínica frequen- 
te permite que se determine o estado hemodinâmico do pa- 
ciente e a necessidade ou não de se alterar a conduta.” 

A monitoração clínica compreende a verificação dos se- 
guintes aspectos: 
e avaliação da ausculta, da frequência e do ritmo cardíaco; 
e observação do padrão respiratório e da ausculta pulmonar; 
e observação da coloração da pele e das mucosas; 
e aferição da pressão arterial com manguito adequado; 
e avaliação da perfusão periférica (temperatura das extremida- 
des, amplitude dos pulsos periféricos e velocidade de enchi- 
mento capilar); 
e determinação horária da diurese; 
e acompanhamento do nivel de consciência (frequentemente 
observam-se irritabilidade e sonolência). 


Exames laboratoriais: gasometrias arterial e venosa central, 
dosagem de lactato arterial, hemograma completo com pla- 
quetas, provas de coagulação, provas de atividade inflamató- 
ria (proteína C reativa, procalcitonina), culturas, função renal 
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Tabela 2 Diagnóstico clínico de choque 








Sinais clínicos Distúrbios Alterações 
fisiológicos bioquímicas 

Choque Boa perfusão Aumento da Hipocapnia 
quente periférica SvO, refletindo Hipóxia 

Pele quente e queda da VO, * do lactato 

seca Aumento do DC Hiperglicemia 

Taquicardia Diminuição da 

Instabilidade RVS 

térmica 

Pulsos amplos 

Alteracao 

do nivel de 


consciéncia 





Choque  Cianose Oliguria Hipóxia 


frio Pele fria e Diminuição do Acidose 
úmida DC metabólica 
Pulsos fracos Aumento da RYS Coagulopatia 
Taquicardia Diminuição da Hipoglicemia 
Respiração PVC 17 lactato 
lenta Trombocitopenia 
Depressão Diminuição da 
do nível de PVO, 


consciência 





VO,: consumo de oxigênio; DC: débito cardíaco; PVC: pressão venosa central. 


(ureia e creatinina), além de exames bioquímicos, principal- 
mente a dosagem sérica de cálcio e glicose. 


Monitoração hemodinâmica 
Básica na primeira hora do choque, deve conter: 
e  oximetria de pulso; 
e monitoração cardíaca: eletrocardiograma (ECG) continuo; 
e controle da pressão arterial; 
e monitoração da temperatura; 
e monitoração do débito urinário. 


Após a primeira hora, acrescentar aos parâmetros básicos: 

e pressão arterial média invasiva (PAMi) por meio da cateteri- 
zação arterial; 

e pressão venosa central (PVC) por meio da cateterização veno- 
sa central; 

e saturação venosa central de oxigênio (SvcO,) pela coleta se- 
riada ou pela monitoração continua (cateter localizado na 
junção da veia cava superior com o átrio direito); 

e ecocardiograma seriado: avaliação do débito cardíaco e com- 
placência da veia cava inferior; avaliação da eficácia das dro- 
gas vasoativas, tanto no momento da introdução quanto no 
desmame: 

e | ultrassonografia (ultrasound cardiac output monitoring): Doppler 
do fluxo através da válvula aórtica ou pulmonar; medida não 
invasiva de índice cardíaco, volume sistólico, volemia, resposta 
a volume, resistência vascular periférica, entre outros parâme- 
tros hemodinâmicos; 

e medida dinâmica do volume intravascular pela variação da 
pressão de pulso (PPV), isto é, diferença entre a pressão de 
pulso máxima na inspiração e minima na expiração; uma di- 
ferença maior que 13% apresenta altas sensibilidade e especi- 
ficidade para identificar os pacientes hipovolêmicos e respon- 
sivos a fluidoterapia; 
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e pressão intra-abdominal (PIA) por meio da sondagem vesical, 
para detecção precoce da hipertensão intra-abdominal e sin- 
drome compartimental,?" ocorrência bastante comum em 
pediatria. 


Considerações e perspectivas sobre 
monitoração do choque séptico em pediatria 

O choque séptico pode reunir simultaneamente as 4 formas de 
choque descritas (hipovolêmico, cardiogênico, obstrutivo e 
distributivo). A criança com choque séptico pode ter choque 
hipovolêmico resultante de extravasamento capilar, elevada 
perda insensível de fluidos e volume intravascular efetivo re- 
duzido secundário à vasodilatação; choque cardiogênico de- 
corrente do efeito miocárdio-depressor de toxinas bacterianas 
e de citocinas inflamatórias; choque obstrutivo por causa de 
trombose de pequenos vasos e síndrome compartimental ab- 
dominal; e choque distributivo em razão da reduzida resistên- 
cia vascular sistêmica e hipóxia citopática. 

Em alguns casos, a criança apresenta elevado débito car- 
díaco com resistência vascular sistêmica diminuída. Os sinto- 
mas predominantes nesse cenário são taquicardia e pulsos 
amplos, característicos do choque hiperdinâmico ou o chama- 
do choque “quente”. Também pode acontecer de uma criança 
com débito cardíaco reduzido e elevada resistência vascular 
sistêmica se apresentar clinicamente fria, com pulsos dimi- 
nuídos e preenchimento capilar reduzido, característicos do 
choque “frio”. O grau de variabilidade na população pediátrica 
dentro desses espectros clínicos do choque é enorme, e os si- 
nais podem ser dinâmicos no decorrer da doença.” 

O ecocardiograma parece ser de grande utilidade para ava- 
liar a função cardíaca na população pediátrica. Outras formas 
de avaliar a função cardíaca são as medidas seriadas de bio- 
marcadores, como a troponina e o peptídio natriurético tipo B 
(BNP). Em virtude de alterações extremas na função celular e 
na expressão genética nos pacientes críticos, esses marcado- 
res podem estar aumentados na população de UTI pediátrica, 
mesmo na ausência de choque cardiogênico. Ainda está para 
ser determinado o real papel desses biomarcadores na popula- 
ção pediátrica.” 

Há quase uma década, foi demonstrado que adultos e 
crianças com choque séptico teriam uma melhor sobrevida 
quando a ressuscitação inicial é dirigida a níveis normais de 
saturação venosa na veia cava; isso criou elevado interesse (e 
controvérsias) na literatura médica. Atualmente, acredita-se 
que a busca de uma medida da saturação venosa de veia cava, 
assim como a medida seriada de lactato arterial, devem ser 
vistas como ferramentas bastante úteis para adicionar infor- 
mações, mais do que parâmetros únicos no manejo de pacien- 
tes heterogêneos com instabilidade hemodinâmica em uma 
UTI pediátrica.” 

Não existem métodos capazes de substituir o exame físico 
em um ambiente de UTI pediátrica para avaliar a efetividade 
(ou a falta dela) diante das intervenções e decisões terapêuti- 
cas. Todos os métodos de monitoração hemodinâmica e de 
transporte de oxigênio aqui citados devem ser integrados ao 
bom exame físico seriado.” 


Tratamento 

O tratamento do choque séptico em pediatria baseia-se no re- 
conhecimento e no diagnóstico precoce da alteração da perfu- 
são (e dos sinais clínicos de disóxia). Deve ocorrer intervenção 
agressiva e escalonada, da forma mais rápida possível.5"815 
Han et al. demonstraram que cada hora de atraso na institui- 
cao de uma terapêutica consistente com o ACCM-PALS está 
associada a um aumento de 2 vezes no risco de morte.! 

Rivers et al.” e Oliveira et al. demonstraram uma redução 
da mortalidade de adultos e crianças, respectivamente, com 
choque séptico quando utilizada uma abordagem precoce 
guiada por metas (early-goal directed therapy), ou seja, uma 
abordagem baseada no reconhecimento precoce do choque, 
na adequação da volemia e na administração de drogas vasoa- 
tivas, com o objetivo de restabelecer a pressão de perfusão e a 
oferta de oxigênio por meio da manutenção da SvcO, acima de 
70%. 

Desse modo, as condutas iniciais no tratamento do choque sao: 


e estabelecer uma via aérea adequada; 

e estabelecer acesso venoso; 

e restabelecer o volume circulante efetivo: 

e corrigir os distúrbios metabólicos associados; 
e instituir terapia inotrópica /vasopressora. 


Oferta de oxigênio 

O oxigênio deve ser fornecido inicialmente em altas concen- 
trações. A otimização da oferta de oxigênio e também a redu- 
ção do seu consumo são alcançados com: controle térmico, re- 
dução do esforço respiratório com a utilização de suporte 
ventilatório invasivo ou não invasivo (p.ex., cateter nasal de 
alto fluxo) e controle da agitação e dor com a administração de 
sedativos e analgésicos. 


Acesso vascular 

Assim que surge a suspeita de sepse, deve ser obtido acesso 
vascular e iniciada infusão rápida de 20 mL/kg de volume iso- 
tônico. Um segundo acesso periférico é recomendado, e as di- 
ficuldades para obtenção do acesso venoso devem ser ultra- 
passadas com a instalação de acesso intraósseo. A via 
intraóssea pode ser, temporariamente, a principal via para in- 
fusão de volume, medicações e hemoderivados, enquanto o 
acesso venoso ainda nao estiver garantido. 

Com o segundo acesso venoso, pode ser iniciada a infusão 
de drogas vasoativas com efeito inotrópico por acesso venoso 
periférico até que seja obtido um acesso venoso central.!º! 
Essa recomendação permite que a infusão da droga vasoativa 
seja iniciada ainda durante a primeira hora do atendimento. 


Administração de fluidos 

Todas as crianças com choque necessitam de ressuscitação 
fluídica, uma vez que a hipovolemia é a causa mais comum de 
choque em pediatria. Essa ressuscitação deve ser iniciada com 
infusões sequenciais de 40 mL/kg, em bolo, de solução crista- 
loide até um total de 60 mL/kg nos primeiros 60 minutos. In- 
fusões adicionais podem ser necessárias, e então, podem-se 
utilizar cristaloides ou coloides (albumina 5%). O objetivo da 


ressuscitação fluídica é otimizar a pré-carga e manter o débito 
cardíaco. Essa infusão de volume deve ser realizada de forma 
rápida (5 a 10 minutos) até a normalização da perfusão, da 
pressão sanguinea e da SvcO, > 70%. Contudo, a cada bolo, o 
paciente deve ser reavaliado e o médico deve estar atento aos 
sinais de descompensação cardiaca (estertores, ritmo de galo- 
pe, hepatomegalia e aumento de esforço respirató- 
rio).>">181220 Em algumas situações, como cardiopatia con- 
gênita, suspeita de disfunção cardíaca ou recém-nascidos, 
podem ser utilizadas alíquotas de 10 mL/kg de volume, com 
reavaliações mais frequentes. 

Plasma fresco congelado pode ser utilizado para corrigir dis- 
túrbio de coagulação ou em pacientes com choque hemorragi- 
co, não devendo ser utilizado apenas como expansor volêmico. 

Em relação a transfusão de concentrado de hemácias, para 
pacientes instáveis e com SvcO, < 70%, o nivel de hemoglobi- 
na deve ser mantido acima de 10 g/dL, ja que o transporte de 
oxigênio depende sobremaneira de sua concentração. Após a 
estabilização, são aceitos níveis > 7 g/dL.*? 


Uso de drogas vasoativas 

A contratilidade miocárdica e o tônus vasomotor podem ser 
melhorados pela correção de distúrbios metabólicos (hipóxia, 
acidose, hipoglicemia, hipocalcemia) e pela administração de 
drogas vasoativas.® "8709,20 


Drogas vasoativas 

A tendência na literatura é que seja escolhida como droga de 

primeira linha a adrenalina na presença de choque frio e a no- 

radrenalina na presença de choque quente, a fim de normali- 

zar a perfusão e a pressão sanguínea. A dopamina vem sendo 

menos indicada por sua variabilidade nas doses e efeitos e 

também por apresentar os seguintes efeitos deletérios: 

e diminuição da liberação da prolactina favorecendo a apopto- 
se de linfócitos, com imunossupressão e hipotireoidismo; 

e maior suscetibilidade a taquicardia e taquiarritmias; 

e elevação da pressão capilar pulmonar e agravo de hipertensão 
pulmonar. 


O efeito vasoconstritor ocorre pela liberação de noradrenalina 
a partir das vesículas simpáticas. A dopamina em doses me- 
nores que 3 mcg /kg /minuto causa vasodilatação esplancnica 
e renal, comprovadamente sem nenhum efeito nefroprotetor. 

A adrenalina em doses baixas (< 0,3 mcg /kg /minuto) esti- 
mula os receptores beta-1 cardíacos e beta-2 vasculares. Em 
doses mais elevadas (> 0,3 mcg/kg /minuto), apresentam 
ação alfa-adrenérgica com elevação da pressão arterial. 

A noradrenalina tem potente ação alfa-adrenérgica e pouca 
ação em receptores beta-adrenérgicos, o que lhe garante uma 
maior ação vasoconstritora. É geralmente utilizada em pa- 
cientes com baixa resistência vascular periférica. Em algumas 
crianças com choque resistente à noradrenalina, a vasopressi- 
na (em doses fisiológicas) pode agir independentemente dos 
receptores alfa-adrenérgicos, elevando a pressão arterial, 58151º 

A dobutamina age nos receptores beta da célula miocárdica 
e na vasculatura sistêmica, funcionando principalmente como 
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suporte inotrópico. A dose de dobutamina varia de 5 a 20 
mcg /kg /minuto.>815! 

A vasopressina em baixas doses pode ter indicação no cho- 
que séptico em que predomina a vasodilatação, quando não há 
resposta adequada ao uso de epinefrina e /ou norepinefrina.” 


Drogas vasodilatadoras 
Quando pacientes pediátricos permanecem com alterações de 
perfusão apesar de uma pressão arterial adequada (compati- 
veis com choque frio), deve-se considerar o uso de drogas ino- 
trópicas e de vasodilatadores. A milrinona é um inibidor da 
fosfodiesterase tipo III e tem excelente efeito inotrópico e va- 
sodilatador. Atualmente não se recomenda a utilização de 
dose de ataque de milrinona, devendo ser utilizada apenas a 
infusão continua na dose de 0,25 a 0,75 mcg/kg /minuto. Por 
sua meia-vida longa, ela deve ser descontinuada se forem ob- 
servadas taquiarritmia, hipotensão ou evidência de redução 
da resistência vascular sistêmica.*!51º 

Outras drogas vasodilatadoras, como o nitroprussiato de 
sódio, raramente são necessárias no choque séptico em crian- 
ças, ficando a sua indicação restrita apenas para aqueles que 
permanecem com sinais de choque frio, mas com pressão ar- 
terial adequada ou até elevada.*'>"° 


Reposição de glicose e cálcio 
A hipoglicemia (abaixo de 40 mg/dL) precisa ser rapidamente 
diagnosticada e imediatamente tratada (glicose 25%, 2 a 4 
mL/kg em bolo), pois pode causar danos neurológicos quan- 
do nao identificada.*5º 

A hipocalcemia é um distúrbio que frequentemente aconte- 
ce e contribui para a disfunção cardíaca. A reposição de cálcio 
(1a 2 mL/kg de gluconato de cálcio) deve ter como principal 
objetivo normalizar os níveis de cálcio ionizado.*'> 


Terapia com corticosteroides 

Sabe-se, hoje em dia, que é alta a incidência de insuficiência 
adrenal absoluta e relativa em pacientes com choque séptico e 
que ela está diretamente relacionada ao aumento na neces- 
sidade de drogas vasoativas e na duração do choque. Todavia, 
ainda é bastante controversa, na literatura, a dose de corticos- 


Tabela 3 Receptores farmacológicos e atuação das 
catecolaminas 


Receptores farmacológicos 





Droga Dopa 





















































Dose Alfa Beta-l Beta-2 
infundida 
(mcg/kg/ 
min) 
Dopamina Até 3 - + E E 
5a 10 + +++ ++ ++ 
> 10 +++ +++ ++ + 
Noradrenalina OJa2 +++ + E - 
Adrenalina 0,05 a ++ ++++ +++ E 
US - 
> 0,3 ++++ ++ +++ 
Dobutamina 2a20 + ++++ +/++ - 
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teroides a ser utilizada nos pacientes de risco para insuficiência 
adrenal, sendo necessários maiores estudos.”? 

Para a faixa etária pediátrica, ainda não existe nenhuma pa- 
dronização. Na última normatização de conduta (ACCM), su- 
gere-se o uso de hidrocortisona nos quadros de choque refratá- 
rio as catecolaminas e na presença de algum fator de risco para 
insuficiência adrenal. A dose preconizada atualmente na 
maioria dos estudos tem sido de 100 mg/m?/dia a cada 6 ho- 
ras, no máximo 200 mg/dia, por no mínimo 5 dias ou até que 
sejam suspensas as drogas vasoativas. São considerados como 
fatores de risco para insuficiência adrenal, além da refratarie- 
dade do choque as catecolaminas: crianças com púrpura ful- 


(IGEV) e drogas estimuladoras da prolactina. O uso de IGEV 
parece ter ação na modulação da resposta inflamatória na sin- 
drome do choque tóxico, com melhores resultados quando 
aplicadas precocemente.” 

Pacientes com falência orgânica múltipla e superinfecção 
podem evoluir com uma “desativação” de monócitos e se be- 
neficiar do tratamento com filgrastima (GM-CSF).'*”° 

A oxigenação de membrana extracorpórea (extracorporeal 
membrane oxygenation - ECMO) pode estar indicada nos ca- 
sos de choque séptico refratário e falência respiratória que não 
respondem a terapia convencional.” 


minans, sindrome de Waterhouse-Friderichsen, doença hipo- EXAME ELEI TEK. EAKATE. ELER. CURELE o jo = 


fisária ou suprarrenal previamente conhecida e crianças que 
utilizam corticosteroides de forma crônica.” 

Quanto a dosagem de cortisol basal e o teste de estímulo 
com ACTH (hormônio adrenocorticotrófico), sugere-se a sua 
realização, quando possível, com o objetivo de guiar a terapêu- 
tica, e nao de instituí-la.” 


Antimicrobianos 

Antibióticos, antivirais e/ou antifúngicos devem ser adminis- 
trados durante a primeira hora da identificação de sepse grave, 
após a coleta de culturas, de acordo com os critérios de idade, 
a apresentação do quadro infeccioso e o padrão de resistência 
antimicrobiana da comunidade e do serviço hospitalar. 
Sempre que possível, a coleta de culturas deve ocorrer antes 
da administração de antibióticos, mas nao se deve atrasar o 
início do tratamento caso a coleta de culturas demore mais 
que o esperado. Recomenda-se o uso de ceftriaxona para sep- 
se com foco domiciliar em criança hígida, a associação com 
clindamicina no choque tóxico e a associação de cefotaxima e 
ampicilina para recém-nascidos. Para crianças com doença de 
base ou foco intra-hospitalar, é recomendado seguir diretriz 
específica, incluindo recomendações para antivirais e antifún- 
gicos. 


Terapia de reposição renal 

A terapia de remoção de fluidos, quando indicada, pode ser 
realizada com a administração de diuréticos, hemofiltração 
(CVVHDF) ou diálise peritoneal. 

Vale lembrar que a ressuscitação fluídica é o ponto princi- 
pal da reversibilidade do choque séptico hipovolêmico. Contu- 
do, pode levar ao extravasamento de líquidos para o terceiro 
espaço e, dessa forma, contribuir para a formação de edema e 
disfunção orgânica secundária. 

A reposição de bicarbonato não está indicada para o trata- 
mento da acidemia láctica induzida pela hipoperfusão.!sº 


Outras terapêuticas 

Crianças com linfopenia prolongada (superior a 7 dias) têm 
um aumento na incidência de morte secundária a infecção e 
depleção de linfócitos. Esse quadro geralmente está associado 
a uma hipoprolactinemia, hipogamaglobulinemia e diminui- 
ção na contagem de CD4, e, talvez, esses pacientes possam 
beneficiar-se da terapêutica com imunoglobulina endovenosa 


e Definir choque e choque séptico em pediatria. 

e Reconhecer precocemente os principais sinais e 
sintomas do choque. 

e Aplicar adequadamente os métodos de monitoração. 

e Tratar precocemente choque séptico de acordo com o 
fluxograma de conduta ACCM/PALS. 

e Utilizar corretamente as drogas vasoativas. 
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O min 
Reconhecer alteração do nível de consciência e perfusão. 
Iniciar oxigênio em alto fluxo. Estabelecer acesso EV/IO 
5 min 
Ressuscitação inicial: bolos de 20 mL/kg de solução salina isotônica ou coloide Obter segundo asas 
E até ou além de 60 mL/kg até melhora da perfusão ou aparecimento de estertores EV periférico e iniciar 
2 pulmonares ou hepatomegalia. inotrópico 
L Corrigir hipoglicemia e hipocalcemia. Iniciar antibióticos 
D 
E 
oO 
oO 
© 
O . 
e 15 min 
2 Choque refratário a volume: iniciar DVA EV/IO. Se ScvO ls 70%: 
o Estabelecer acesso venoso central, monitorar ScvO, 
© e estabelecer monitoração arterial. Bolo de cristaloide 10 a 20 mL/kg se não houver 
Q p ; i Em 
2 Utilizar atropina/cetamina EV/IO/IM; se necessário, sinal de sobrecarga de volume 
obter acesso ou entubação traqueal. Inotrópico: 
> dobutamina (5 a 20 mcg/kg/min) 
Reverter choque frio com titulação de epinefrina central. milrinona (0,25 a 1 mcg/kg/min) 
Reverter choque quente com norepinefrina central epinefrina (0,05 a 0,3 mcg/kg/min) 
Hemacias se hemoglobina < 10 g/dL 
60 min Choque resistente a catecolamina: iniciar hidrocortisona se risco de insuficiência suprarrenal (história de insuficiência suprarrenal, 


uso prévio de corticosteroides, teste anormal de estimulação com ACTH, púrpura fulminans) 


PA baixa PA baixa PA normal 

ScvO, > 70% DEVO TO% ScvO, < 70% 
Titular volume e norepinefrina Titular volume e epinefrina Titular volume e epinefrina 
Se ainda hipotenso, considerar Se ainda hipotenso, considerar Associar inodilatador (milrinona, 
vasopressina, terlipressina ou norepinefrina enoximona) ou vasodilatador 

angiotensina Se ScvO, ainda < 70%, considerar (nitroprussiato) com bolo de volume 

Se ScvO, < 70%, considerar dose dobutamina, milrinona, enoximona Considerar levosimendam 
baixa de epinefrina ou levosimendam 


Unidade de terapia intensiva 


Choque persistente resistente a catecolamina: descartar e corrigir derrame pericárdico, pneumotórax 
e pressão intra-abdominal > 12 mmHg. 
Considerar cateter de artéria pulmonar, termodiluição arterial femoral, medida do débito cardíaco por meio de contorno 
de pulso, ultrassonografia e/ou Doppler para guiar uso de volume, inotrópico, vasopressor, vasodilatador e corticosteroide, 
com objetivo de manter índice cardíaco entre 3,3 a 6 L/min/m? 


Choque refratário: ECMO 


Figura 1 Protocolo de tratamento. 
EV: endovenoso; IO: intraósseo; DVA: droga vasoativa; ScvO,: saturação venosa central de oxigênio; IM: intramuscular; ECMO: oxigenação extracorporea 
(extracorporeal membrane oxygenation). 


INTOXICAÇÕES EXÓGENAS 
AGUDAS 


Milena de Paulis 


introdução 

As intoxicações exógenas são importante causa de morbidade, 
constituindo relevante problema de saúde pública. Na faixa 
etária abaixo dos 6 anos, as intoxicações não intencionais são 
frequentes em virtude da curiosidade da criança em explorar o 
ambiente. Em crianças maiores e adolescentes, predominam 
as intoxicações intencionais e por drogas de abuso. 

No Brasil, apesar da negligência da notificação, cerca de 
100.000 casos de intoxicações exógenas foram registrados no 
ano de 2012, sendo que, destes, 35% ocorreram em crianças 
menores de 4 anos de idade, e as principais substâncias envol- 
vidas foram medicamentos, domissanitários e produtos qui- 
micos industriais. Nos adolescentes, os medicamentos conti- 
nuaram como principal causa de intoxicação, seguidos pelas 
drogas de abuso e venenos de animais peçonhentos (princi- 
palmente escorpiões). A região Sudeste teve o maior número 
de casos notificados.” 

O reconhecimento precoce dos sinais e sintomas das sin- 
dromes tóxicas (toxindromes) e a instituição da terapêutica 
adequada são essenciais para o prognóstico favorável no aten- 
dimento da criança vítima de intoxicação. 


Definição 

O termo intoxicação exógena refere-se as consequências clini- 
cas e/ou bioquímicas decorrentes da exposição aguda a subs- 
tâncias encontradas no ambiente (água, ar, alimentos, plantas, 
animais peçonhentos, etc.) ou isoladas (pesticidas, medica- 
mentos, produtos de uso industrial ou domiciliar, entre ou- 
tros). 


Quadro clínico 
A história de intoxicação nem sempre é clara. Na grande maio- 
ria das vezes, é comum os pais negarem a possibilidade da in- 
gestão acidental de alguma substância. 

A anamnese é importante para direcionar os acontecimen- 
tos e reconhecer os sinais e sintomas das toxindromes. Ques- 
tionar sobre todos os medicamentos ou substâncias potencial- 


mente tóxicas disponíveis em casa, local de armazenamento, 
hábitos diários e condição de saúde da criança e dos seus cui- 
dadores fornece informações que corroboram a suspeita da in- 
toxicacao. 

Geralmente, a crianca, previamente higida, apresenta, de 
forma subita e inexplicada, sinais e sintomas progressivos que 
podem acometer os varios sistemas: neurológico, respiratório, 
cardiovascular, gastrointestinal e metabólico. 

Quando o tóxico for conhecido, é importante estimar a 
quantidade ingerida, o tempo decorrido do contato com a 
substância, a sintomatologia inicial, quais medidas foram to- 
madas até a chegada ao serviço de emergência e se foram fei- 
tas manobras de reanimação. 

Sinais e sintomas semelhantes causados por doses tóxicas 
de substâncias químicas diferentes caracterizam as toxindro- 
mes. 

A seguir, serão descritas as toxindromes mais comuns e 
seus mecanismos de ação, quadro clínico e substâncias cau- 
sais. 


Toxindrome anticolinérgica 

Resulta da inibição das fibras parassimpáticas pós-gangliona- 
res que liberam a acetilcolina, das fibras autônomas pré-gan- 
glionares, das placas mioneurais do músculo esquelético e de 
certas sinapses do sistema nervoso central (SNC). Predomi- 
nam os efeitos parassimpatolíticos, manifestados pelo quadro 
clínico de rubor facial, mucosas secas, hipertermia, taquicar- 
dia, midriase, retenção urinária, agitação psicomotora, aluci- 
nações e delírios. 

Principais agentes: atropina, anti-histamínicos, antipar- 
kinsonianos, antidepressivos tricíclicos, antiespasmódicos, 
midriáticos e planta da família Solanácea (popularmente co- 
nhecida como “saia branca”). 


Toxindrome anticolinesterásica 
Ocorre inibição da enzima acetilcolinesterase, levando a um 
acúmulo da acetilcolina nos receptores colinérgicos muscari- 
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nicos (sistema autônomo periférico e central) e nicotínicos 
(músculos esqueléticos), desencadeando uma série de sinto- 
mas parassimpaticomiméticos: sudorese, lacrimejamento, sa- 
livação, aumento das secreções brônquicas, diarreia, miose, 
bradicardia, fibrilações e fasciculações musculares. 

Principais agentes: inseticidas organofosforados (inibido- 
res irreversíveis da acetilcolinesterase), inseticidas carbama- 
tos (inibidores reversíveis da acetilcolinesterase), fisostigmina 
(parassimpaticomimético), algumas espécies de cogumelos e 
veneno de cobra. 


Toxindrome simpatomimética 
Resulta da estimulação de nervos simpáticos (alfa e beta-adre- 
nérgicos) mediada pelas catecolaminas noradrenalina e adre- 
nalina. Observa-se ação excitatória periférica (vasos sangui- 
neos da pele, mucosas e glândulas salivares) e ação inibitória 
periférica (músculo liso da parede intestinal, árvore brônquica 
e vasos da musculatura esquelética); ação cardíaca excitatória; 
ações metabólicas (aumento da glicogenólise); ações endócri- 
nas (modulação da secreção de insulina, renina e hormônios 
hipofisários) e excitação do SNC. O quadro clínico resulta em: 
midriase, hiper-reflexia, distúrbios psíquicos, hipertensão, ta- 
quicardia, piloereção, hipertermia, sudorese e convulsão. 
Principais agentes: cocaína, anfetaminicos, descongestio- 
nantes nasais (efedrina /pseudoefedrina), cafeína e teofilina. 


Toxindrome narcótica 

Resulta da ação dos opioides (morfina e correlatos) em recep- 

tores do SNC (medula, pupilas, centro respiratório do tronco 

cerebral), dos sistemas cardiovascular, gastrointestinal, geni- 

turinário e pele. 

1. Quadro clínico: depressão respiratória, depressão neurológica, 
miose, bradicardia, hipotermia, hipotensão e hiporreflexia. 

2. Principais agentes: opiáceos, elixir paregorico, difenoxilato e 
loperamida. 


Toxindrome depressiva 
Resulta da interferência na função adrenérgica do SNC, princi- 
palmente nos neurônios noradrenérgicos centrais. Como ma- 
nifestação clínica, tem-se: depressão neurológica (sonolência, 
torpor, coma), depressão respiratória, cianose, hiporreflexia, 
hipotensão, miose, hipotermia e bradicardia. 

Principais agentes: barbitúricos, benzodiazepínicos e etanol. 


Toxindrome extrapiramidal 
Resulta do aumento da ação da acetilcolina nas sinapses mus- 
carínicas e do antagonismo da dopamina no SNC. Observam- 
-se distúrbios do equilíbrio, distúrbios do movimento, hiperto- 
nia, distonia orofacial, mioclonias, trismo, opistótono e 
parkinsonismo. 

Principais agentes: fenotiazínicos, butirofenonas, fencicli- 
dina (PCP ou pó de anjo), lítio e metoclopramida. 


Exame físico 
A avaliação da criança vítima de intoxicação deve ser minucio- 
sa e abranger os diversos sistemas: 


pele e mucosas: temperatura, coloração, odor, hidratação; 

e boca: hálito, lesões corrosivas; 

e olhos: conjuntivas, pupila, movimentos extraoculares; 

e SNC: nível de consciência, estado neuromuscular; 

e sistema cardiocirculatório: frequência e ritmo cardíaco, aus- 
culta cardíaca, pressão arterial, perfusão periférica; 

e sistema respiratório: frequência respiratória, movimentos 

respiratórios, ausculta pulmonar. 


Diagnóstico laboratorial 

Exames laboratoriais devem ser solicitados de acordo com a 
história e os achados de exame físico. Inicialmente, a dosagem 
da glicemia, a avaliação de eletrólitos e dos distúrbios acidobá- 
sicos e a realização do eletrocardiograma podem revelar infor- 
mações que otimizam a abordagem. 

O exame qualitativo da urina, à procura da substância tóxica, 
é inespecífico e não fornece informações confiáveis em relação 
ao tempo de exposição a droga. A sua interpretação deve ser cri- 
teriosa e não deve ser realizada de rotina. A detecção da droga 
ou de seus metabólitos pode não indicar a ingestão aguda, pois 
muitas substâncias podem ser detectadas dias após o seu uso.*” 

A dosagem sérica das drogas tóxicas não influencia no tra- 
tamento e também não deve ser realizado de rotina, salvo em 
algumas exceções, como na ingestão de paracetamol, salicila- 
tos, etanol, ferro e lítio. 

Alguns marcadores sanguíneos podem indicar intoxicação, 
como a atividade da colinesterase sanguínea superior a 50%, 
altamente sugestiva de intoxicação por organofosforados, e a 
dosagem de meta-hemoglobinemia superior a 15%. 


Tratamento 

O atendimento inicial da criança vítima de intoxicação objeti- 
va o suporte e a estabilização das funções cardiorrespiratórias 
e a correção dos distúrbios graves que podem representar risco 
de morte. Juntamente com a estabilização inicial, é de funda- 
mental importância: 

e reconhecer a toxindrome e identificar o agente causal; 

e realizar manobras de descontaminação; 

e realizar manobras de eliminação; 

e utilizar antidotos quando a substância tóxica permitir. 


Descontaminação 

Corresponde ao conjunto de medidas cujo objetivo é diminuir 
a exposição do organismo ao tóxico. Pode ser realizada por via 
gástrica, respiratória ou cutânea. 


Descontaminação gástrica 

Carvão ativado 

Tem uma capacidade de adsorção muito grande e previne a re- 
circulação êntero-hepática e enteroentérica da substância tó- 
xica. O seu benefício é maior quando iniciado dentro de 1 hora 
da ingestão, no entanto, não ha evidências de que seu uso me- 
lhore o prognóstico.** A Academia Americana de Toxicologia 
Clínica não recomenda o seu uso de rotina, reservando para 
pacientes que ingeriram dose potencialmente tóxica ou letal 
dentro de 1 hora, principalmente nos casos de substâncias de 


absorção lenta. Nos pacientes assintomáticos, o uso do carvão 
ativado não tem indicação quando o atendimento de emer- 
gência for feito horas após a ingestão. 

A dose habitual é de 1 a 2 g/kg (máximo 50 g) e o uso con- 
comitante de laxantes não é indicado. 

O benefício clínico de múltiplas doses para substâncias 
como digoxina, carbamazepina, fenobarbital e teofilina tam- 
bém é controverso e nunca foi comprovado, podendo aumen- 
tar o risco de aspiração e de obstrução intestinal. 

O carvão ativado não se liga a metais pesados (mercúrio, 
ferro, zinco), eletrólitos (sódio, potássio, cálcio, magnésio), lí- 
tio, ácidos e álcalis. 

Seu uso está contraindicado na ingestão de corrosivos, hi- 
drocarbonetos, álcool, na obstrução ou perfuração intestinal e 
na diminuição do nível de consciência. 


Lavagem gástrica 

Embora a prática tenha sido muito difundida, não há evidên- 
cias que demonstrem benefícios na sua indicação. A lavagem 
gastrica não deve ser realizada de rotina. Complicações poten- 
ciais foram relatadas na sua realização, como aspiração do 
conteúdo gástrico, estímulo vagal, hipóxia, arritmias cardia- 
cas e perfuração gástrica. 

A sua indicação, ainda com ressalvas, deve ser considerada 
nos pacientes que procuram o serviço de emergência dentro 
de 1 hora após a ingestão de ferro e lítio e de substâncias em 
quantidade potencialmente letais. 

Está contraindicada nos pacientes em coma (que não têm o 
reflexo para proteção das vias aéreas) e na ingestão de subs- 
tâncias corrosivas (cáusticos). 


Irrigação intestinal 

Tem por objetivo impulsionar a substância tóxica através do 
trato gastrointestinal antes de ser totalmente absorvida. É útil 
nos casos de substâncias com revestimento entérico, metais 
pesados ou cápsulas de drogas ilegais. 

A solução utilizada é a de polietilenoglicol, que é osmotica- 
mente equilibrada, não é absorvida e não causa desequilíbrio 
hidreletrolítico. Pode ser administrada por via oral ou infundi- 
da via sonda nasogastrica até obter a eliminação da substância 
tóxica. Nas crianças, o volume utilizado é de 25 mL/kg/hora 
até 500 mL /hora; nos adolescentes, 1.000 mL/hora.*° 

Pode causar vômitos, cólicas, distensão abdominal e pneu- 
monite por aspiração. São contraindicações: coma, íleo ou obs- 
trução intestinal, hemorragia ou perfuração gastrointestinal. 


Descontaminação respiratória 

Deve ser realizada quando o tóxico é inalado ou aspirado. Para 
tanto, o socorrista também deve ter o cuidado de se proteger para 
nao ser afetado. As medidas a ser tomadas são: ventilar o ambien- 
te contaminado, remover a vítima do local, retirar a sua roupa e 
fazer a lavagem corporal com água corrente, quando necessário. 


Descontaminação cutânea 
Deve ser realizada nos casos de exposição cutânea, por meio 
da lavagem corporal com água corrente abundante, com espe- 
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cial atenção a cabelos, orelhas, axilas, região umbilical, genital 
e subungueal. 
E indispensável nas intoxicações por organofosforados. 


Eliminação 

Consiste em medidas que objetivam a excreção do tóxico, já 
absorvido pelo organismo, de forma mais rápida e eficaz. A 
sua prática está indicada nos pacientes hemodinamicamente 
instáveis ou com falência de órgãos apesar das medidas de su- 
porte. 

Os principais métodos de eliminação utilizados são: diure- 
se forçada, alcalinização da urina, diálise peritoneal, hemodiá- 
lise, hemoperfusao, hemofiltração, exsanguineotransfusao e 
oxigenação de membrana extracorporea (extracorporeal mem- 
brane oxygenation - ECMO). 


Diurese forcada 
Substâncias tóxicas, de eliminação renal, podem ter a sua excre- 
ção maximizada pelo aumento do débito urinário com o uso de 
medicamentos específicos (diuréticos) e hiper-hidratacao. 

O medicamento mais utilizado é a furosemida, na dose 1 a 
3 mg/kg por via oral, ou 0,5 a 1,5 mg/kg por via endovenosa 
(EV). 

A hiper-hidratação é feita com um volume 20 a 30% maior 
que o recomendado para a faixa etária e a condição clínica. 


Alcalinização da urina 
Tem por objetivo alterar o pH para dificultar a passagem do tó- 
xico através das membranas biológicas, diminuindo a reabsor- 
ção pelo túbulo renal e aumentando a sua excreção. Geralmen- 
te é feita com a administração em 3 a 4 horas do bicarbonato 
de sódio na dose de 1a 2 mEq/kg. O pH urinario deve ser con- 
trolado a cada hora e mantido em torno de 7,5 ou mais. Os ga- 
ses e eletrólitos sanguíneos devem ser monitorados. 

Essa prática está indicada nas intoxicações por fenobarbi- 
tal, salicilatos e antidepressivos tricíclicos. 


Métodos dialiticos 

São a hemodiálise, a hemofiltração, a hemoperfusao e a ECMO. 
O uso desses métodos está indicado quando existe exposição 
a altas concentrações da substância tóxica com risco de morte 
ou quando as medidas convencionais de descontaminação e 
eliminação não são suficientes para a melhora do paciente. 


Drogas letais em dose única ou pequenas 
doses 

Algumas drogas podem ser letais mesmo quando ingeridas em 
dose única ou em pequenas quantidades, principalmente as 
sulfonilureias, os bloqueadores do canal de cálcio e betablo- 
queadores, etanol, antidepressivos tricíclicos, imidazólicos, 
opioides e salicilatos.*” A Tabela 1 lista algumas das drogas 
com a dose minimamente letal e suas manifestações clínicas. 


Antidotos 
Os antidotos sao indicados para reduzir ou reverter os efeitos 
tóxicos de uma substância por meio de varios mecanismos: di- 
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minuição da absorção, ligação direta ao receptor, antagonismo 
aos efeitos nos orgaos-alvo e inibição da conversão para meta- 
bólitos tóxicos.” 

A Tabela 2 mostra alguns dos antídotos mais comumente 
utilizados na prática diária. 


Intoxicação por cianetos 

A intoxicação por cianeto é potencialmente fatal e ocorre por 

várias formas de exposição: 

e inalatória: pela combustão de produtos contendo carbono e 
nitrogênio (la, seda, poliuretano, plásticos, borracha sintética, 
entre outros). Muito comum em incêndios domésticos; 

e alimentos: amêndoa amarga, cereja laurel, damasco, ameixa, 
pêssego, ervilha, maça, mandioca brava, broto de bambu, 


soja, entre outros; 


drogas: antineoplásicos, nitroprussiato de sódio; 
contato com a derme. 


Vários são os mecanismos fisiopatológicos envolvidos na into- 
xicação por cianeto: 


inibição da fosforilação oxidativa: o ATP passa a ser produzi- 
do pelo metabolismo anaeróbico; 

acidose metabólica com anion gap aumentado: por aumento 
da produção do ácido lático e diminuição do bicarbonato séri- 
CO; 

hipóxia: por inibição da cadeia transportadora de elétrons (as cé- 
lulas não conseguem aproveitar a oferta de oxigênio) e pela for- 
mação da ciano-hemoglobina, a qual não transporta oxigênio; 
aumento dos radicais livres: por inibição das enzimas antioxi- 


dantes (catalase, glutationa redutase e superóxido dismutase); 


Tabela 1 Drogas com suas doses minimamente fatais e manifestações clínicas 


Droga 


Betabloqueador 


Bloqueador do canal de calcio 


Derivados de imidazolina (p.ex., Afrin®) 


Sulfonilureia 


Antidepressivo tricíclico 


Metilsalicilato 
Opioide 

Metanol, etilenoglicol 
Teofilina 

Metadona 

Lindano 


Benzocaina 


Dose fatal mínima estimada 


Desconhecido 
< 40 mg/kg 


Desconhecido 


< 1 mg/kg 

15 mg/kg 

200 mg/kg 
Desconhecido 
0,3 mL/kg 

15 mg/kg 

5 mg/kg 

6 mg/kg 

< 20 mg/kg 


Tabela 2 Antídotos, suas indicações e doses 


Antídoto 
Octreotida 


Naloxona 


N-acetilcisteína 


Flumazenil 


Gluconato de cálcio e 
cloreto de cálcio 10% 
Etanol 10% 


Glucagon 


Bicarbonato de sódio 


Indicação 
Sulfonilureia 


Intoxicação aguda por opioide 


Acetaminofeno 


Benzodiazepínicos 


Bloqueador do canal de cálcio 


Metanol, etilenoglicol 


Betabloqueador/bloqueador do canal 
de cálcio 


Antidepressivos tricíclicos, cocaína, 
salicilatos 


Manifestações clínicas 
Convulsão, hipoglicemia, bradicardia, hipotensão 
Bradicardia, hipotensão 


Letargia, miose, hipotensão, bradicardia, depressão 
respiratória, choque 


Hipoglicemia 

Convulsão, arritmia, hipotensão 

Convulsão, acidose, instabilidade hemodinâmica 
Miose, depressão do SNC e respiratória 
Depressão do SNC 

Convulsão, arritmia, hipotensão 

Depressão do SNC e respiratória 

Convulsão, depressão do SNC 


Convulsão, meta-hemoglobinemia 


Dose 
4 a 5 mcg/kg/dia, a cada 6 h SC (máx 50 mcg a cada 6 h) 


Para RN e criança até 20 kg: 0,1 mg/kg EV 
Crianças com peso > 20 kg: mínimo 2 mg EV 
* Pode ser administrado IM 


VO: ataque 140 mg/kg; manutenção 70 mg/kg por 3 dias 
EV: 150 mg/kg em 15 min, seguido de 50 mg/kg em 4 he 
100 mg/kg em 16 h 


0,01 a 0,02 mg/kg, máx 0,2 a 0,3 mg EV, em 15 s 
A seguir, 0,01 mg/kg, max 0,1] mg a cada 1 min, até melhora do 
paciente 


Gluconato: 100 a 200 mg/kg EV 
Cloreto: 20 a 30 mg/kg EV; repetir se necessário 


Dose de ataque: 10 mg/kg EV ou VO, seguido de manutenção 
1a 2 mL/kg/h EV ou VO 


0,15 mg/kg EV em bolo seguido por 0,1 mg/kg/h, titulando 


1a 2 mEq/kg EV em bolo; titular e repetir até melhora do QRS e 
pH 7,55 


e risco de convulsões: por inibição da glutamato descarboxilase 
(enzima responsável pela produção do GABA). 


Os sinais e sintomas dependem da via, da duração e da quanti- 

dade da exposição, sendo perceptíveis em concentrações de 

cianeto superiores a 40 mcmol/L. As disfunções cardiovascu- 

lares e do SNC são as mais importantes. No sistema cardiovas- 

cular, destacam-se a taquicardia e a hipertensão iniciais, se- 

guidas de bradicardia e hipotensão; também podem ser 

evidenciados bloqueio atrioventricular e arritmias ventricula- 

res. No SNC, os sintomas mais comuns são cefaleia, ansieda- 

de, confusão, vertigem, coma e convulsão. Outros sistemas 

acometidos são: 

e respiratorio: taquipneia seguida de bradipneia, edema pul- 
monar; 

e gastrointestinal: vômitos, dor abdominal; 

e pele: cor vermelho-cereja, cianose, dermatite (prurido, erite- 
ma, edema, vesículas); 

e renal: insuficiência renal; 

e hepático: insuficiência hepática; 

e musculoesquelético: rabdomiólise. 


Por conta da baixa utilização de oxigênio pelos tecidos, a con- 
centração da oxi-hemoglobina venosa é alta, o que confere 
uma coloração avermelhada para o sangue venoso. Dessa for- 
ma, apesar dos sinais de insuficiência cardiorrespiratória, a 
cianose não estará presente. 
A investigação laboratorial deve incluir: 
e glicemia, para descartar hipoglicemia como causa de altera- 
ção do estado de consciência; 
e eletrocardiograma; 
e sódio, potássio, cloro, bicarbonato e gasometria arterial; 
e lactato: 
e nível sérico de carboxi-hemoglobina e meta-hemoglobina. 


Os pacientes intoxicados por cianeto por inalação ou exposi- 
ção tópica devem ser removidos do local, e suas roupas, retira- 
das e descartadas. A pele deve ser lavada com água e sabão. 
Na ingestão oral, a descontaminação deve ser realizada ime- 
diatamente com carvão ativado, na dose única de 1 g/kg (má- 
ximo de 50 g). A lavagem gástrica está indicada quando ha in- 
gestao de grandes quantidades. 

Os suportes ventilatórios e hemodinâmicos são essenciais 
no manejo da intoxicação por cianeto. As convulsões, quando 
presentes, devem ser tratadas com benzodiazepínicos. 

A hidroxicobalamina é o antídoto de escolha e deve ser ad- 
ministrada precocemente. Seu mecanismo de ação é a ligação 
direta com o cianeto, formando a cianocobalamina (molécula 
estável de excreção renal). A dose é de 70 mg/kg até 5 g EV. 
Geralmente, a sua administração se faz em associação ao tios- 
sulfato de sódio 25%, na dose 1,65 mL/kg por via EV (maximo 
50 mL), cuja função é transformar o cianeto em tiocianeto, 
que é excretado pelo rim. Se a hidroxicobalamina não estiver 
disponível, administrar nitrito de sódio 6 mg/kg até 300 mg 
em infusão EV lenta, associado ao tiossulfato de sódio. O nitri- 
to de sódio induz a meta-hemoglobina, que, quando se liga 
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com o cianeto, forma a cianometa-hemoglobina, que é menos 
tóxica.” 

Quando houver contraindicação ao uso do nitrito de sódio, 
utilizar somente o tiossulfato de sódio. 


Intoxicação por organofosforados 

e carbamatos 

A exposição aos organofosforados e carbamatos pode ocorrer 
via pele, inalação ou ingestão. Os sintomas podem se iniciar 
horas ou dias depois, dependendo do tipo de exposição e da 
característica do agente (mais ou menos lipofilico). Quando 
houver ingestão ou inalação, os sintomas podem ocorrer nas 
primeiras 3 horas; já na absorção cutânea, os sintomas podem 
ser mais tardios (em até 12 horas). 

A intoxicação aguda inibe a acetilcolinesterase, o que au- 
menta a acetilcolina nas sinapses neuronais e na junção neu- 
romuscular, estimulando tanto os receptores colinérgicos 
muscarínicos (sistema nervoso autônomo periférico e central) 
quanto os nicotínicos (músculos esqueléticos e SNC). Assim, 
os sintomas de estimulação dos receptores muscarínicos com- 
preendem bradicardia, miose, lacrimejamento, sudorese, 
broncoespasmo, salivação, aumento da secreção respiratória, 
diarreia e náuseas. Os sintomas dos receptores nicotínicos 
manifestam-se como fasciculação e fraqueza muscular, con- 
vulsao, letargia e coma. 

A sindrome neurológica intermediária está relacionada 
com a intoxicação por organofosforados altamente lipossolú- 
veis, e seus achados neurológicos são característicos: fraqueza 
na flexão do pescoço, diminuição dos reflexos tendinosos pro- 
fundos, alterações dos nervos cranianos, fraqueza muscular 
proximal e insuficiência respiratória. Essas manifestações po- 
dem ocorrer 24 a 96 horas após a exposição. 

O diagnóstico da intoxicação por organofosforados e carba- 
matos é baseado na história de exposição e também pelo odor 
característico de petróleo e alho de alguns organofosforados. 
Quando a história não for clara, mas os sintomas forem sugesti- 
vos de intoxicação, administrar atropina (0,01 a 0,02 mg/kg) e 
observar a evolução. Se houver melhora, é provável que tenha 
ocorrido a intoxicação por organofosforados ou carbamatos. 

O diagnóstico laboratorial pode ser feito pela dosagem da 
atividade da acetilcolinesterase, que indica gravidade da into- 
xicação. A dosagem seriada pode ser útil no acompanhamento 
da eficácia do antídoto. 

O tratamento visa a descontaminar e manter as funções 
cardiovasculares e respiratórias. Nos casos de exposição tópi- 
ca, a descontaminação da pele deve ser realizada com água 
abundante, as roupas devem ser removidas e a vítima deve ser 
deslocada para uma área arejada. A lavagem gástrica não está 
indicada. O carvão ativado pode ser realizado até 1 hora após a 
ingestão, e o vômito não deve ser provocado. 

O suporte ventilatório com 100% de oxigênio e entubação 
orotraqueal podem ser necessários, pela deterioração do siste- 
ma respiratório e depressão do SNC. A succinilcolina não deve 
ser utilizada se for optado por sequência rápida de entubação, 
pois haverá prolongamento do seu tempo de ação, uma vez 
que sua metabolização é feita pela acetilcolinesterase. 
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A reposição volêmica com cristaloide deve ser indicada 
quando houver repercussão hemodinâmica. 

Nas intoxicações moderadas e graves, o uso da atropina 
previne a ação colinérgica por competir com a acetilcolina nos 
receptores muscarínicos. A dose inicial é de 0,05 mg/kg EV. 
Se não houver melhora dos sintomas respiratórios (diminui- 
ção da secreção e do broncoespasmo), a dose deve ser dobrada 
e repetida a cada 3 ou 5 minutos. Nos casos graves, muitas ve- 
Zes, São necessárias doses excessivas de atropina em bolo, se- 
guidas de infusão continua durante vários dias.""” 

A pralidoxima deve ser utilizada quando houver sintomas 
neuromusculares, uma vez que a atropina não se liga aos re- 
ceptores nicotínicos e não melhora a disfunção neuromuscu- 
lar. Sua função é estimular a colinesterase, diminuindo os efei- 
tos parassimpaticomiméticos. Deve ser administrada sempre 
em associação com a atropina. Dependendo da gravidade da 
intoxicação, a dose recomendada é de 25 a 50 mg/kg EV em 
30 minutos, seguida de infusão continua de 10 a 20 mg/kg/ 
hora.” 


Intoxicação por domissanitarios 
O termo domissanitarios refere-se aos produtos destinados a 
limpeza domiciliar. Geralmente sao agentes causticos que 
abrangem tanto os produtos alcalinos quanto os acidos. Com- 
preendem detergentes, alvejantes, desinfetantes, desodori- 
zantes, agua sanitaria, entre outros. Sao importante causa de 
lesões graves e complicações, principalmente relacionadas ao 
esôfago, mas também podem ocasionar lesão em lábios, oro- 
faringe, estômago e vias aéreas superiores. 

A lesão causada por produtos cáusticos ocorre por vários 
mecanismos, conforme o tipo do agente envolvido:" 

e agente alcalino: quando o pH for superior a 11,5, causa necrose 
de liquefação com consequente desintegração da mucosa e 
perfuração. A gravidade da lesão depende da concentração e do 
tempo que o agente permaneceu em contato com a mucosa; 

e agente ácido: quando o pH for inferior a 2, causa necrose de 
coagulação. A lesão da mucosa tende a ser menor e a perfura- 
ção, menos comum, quando comparada ao agente alcalino. O 
coágulo que se forma na superficie mucosa impede a penetra- 
ção da substância. Por outro lado, a lesão das vias aéreas é 
mais comum na ingestão desses agentes em razão do estimu- 
lo de engasgo causado pelo gosto ruim e tentativa de cuspir a 
substância ingerida. 


A evolução da lesão, principalmente no esôfago, pode ocorrer 
semanas após a exposição ao agente cáustico. Após o 10º dia, 
forma-se o tecido de granulação e a fraqueza da parede esofá- 
gica, o que aumenta a probabilidade de perfuração. Por volta 
de 3 semanas, a fibrinogênese se instala, dando lugar à cons- 
trição da mucosa no processo final.” 


Quadro clínico 


Os sintomas podem ocorrer imediatamente ou horas depois 
da ingestão de causticos. Esses sintomas são: 


e sistema gastrointestinal: disfagia, salivação, queimadura oral, 


dor retroesternal ou abdominal e hematêmese. Nas lesões 
mais graves, pode-se ter a evolução para mediastinite e fistula 
traqueoesofágica; 


e vias aéreas superiores: geralmente ocorre lesão da epiglote 


causando estridor, batimento de asa de nariz e desconforto 
respiratório. Pode ocorrer tosse, broncoespasmo e cianose. 


Tratamento 

A indução do vômito está contraindicada, pela possibilidade 
de agravar a lesão esofágica inicial. A lavagem gástrica e o car- 
vao ativado também não devem ser realizados, bem como o 
uso de agentes neutralizantes ou de substâncias diluentes, 
como leite e agua." 

Os pacientes assintomáticos, sem evidência de lesão oral, 
disfagia, vômitos ou outros sintomas, podem ser observados por 
2 a 4 horas. Após esse período, oferecer líquidos e, se houver boa 
ingesta e não houver sintomas, podem ser liberados sem neces- 
sidade de endoscopia digestiva. Exceção se faz para os pacientes 
assintomáticos que ingeriram substâncias extremamente cáus- 
ticas (p.ex., desentupidor líquido ou limpador de forno). 

Para os pacientes sintomáticos, a internação está indicada. 
No comprometimento da via aérea, a entubação pode ser ne- 
cessária. A endoscopia deve ser realizada nas primeiras 24 ho- 
ras para avaliar a extensão da lesão e, se necessário, colocar 
sonda nasogastrica ou fazer gastrostomia. 

O uso de antibiótico profilático não é bem estabelecido, 
mas é comum a prática do uso de cefalosporina de 3º geração 
para os casos de perfuração e de necrose da mucosa do esôfa- 
go evidenciados na endoscopia.” 

O uso de corticosteroide não apresenta benefícios e, muitas 
vezes, pode ser prejudicial. 


Intoxicação por plantas 

A grande maioria das intoxicações por plantas tóxicas é aci- 
dental, principalmente pela curiosidade da criança em explo- 
rar o ambiente. Dados da Fiocruz mostram que 60% dessas in- 
toxicações ocorrem em crianças menores de 9 anos de idade." 

Plantas potencialmente tóxicas estão presentes tanto den- 
tro como fora do domicílio. Muitas vezes, plantas ornamen- 
tais, consideradas inofensivas, podem ser tóxicas, dependen- 
do das substâncias que as compõem: alcaloides, glicosídeos, 
terpenos, fenóis e fenilpropanoides. A Tabela 3 mostra algu- 
mas plantas tóxicas com suas manifestações clínicas.” 

O quadro clínico da intoxicação pode ser variável, depen- 
dendo da espécie da planta envolvida, de qual parte foi consu- 
mida (raiz, caule, flores, frutas), do método de consumo (infu- 
são, mastigação) e do estágio de desenvolvimento da planta. 

Para as crianças assintomáticas após exposição, pode ser 
feita uma observação clínica acompanhando a ocorrência dos 
sintomas sugestivos de intoxicação. Não há necessidade de 
coleta de exames. 

Para os pacientes sintomáticos, manter a estabilidade res- 
piratória e hemodinâmica e consultar o centro de intoxicações. 
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Tabela 3 Plantas com as suas substâncias tóxicas e sinais clínicos 


Planta 


Substância tóxica 


Sinais clínicos de intoxicação 





Tinhorão, comigo- 
-ninguém-pode, copo 
de leite 








Saia branca 


Oxalato de cálcio 


Queimação, edema de lábios, boca e língua, náuseas, vômitos, diarreia, 
salivação abundante, dificuldade de engolir, asfixia. O contato com os 
olhos pode provocar irritação e lesão da córnea 





Alcaloides beladonados (atropina, 


escopolamina, hioscina) 


Boca seca, pele seca, taquicardia, dilatação das pupilas, rubor da face, 
agitação, alucinação, hipertermia e, nos casos mais graves, morte 





Bico de papagaio, coroa 
de cristo 


Látex irritante 


Lesão na pele e mucosas, edema de lábios, boca e língua, irritação nos 
olhos, lacrimejamento, edema das pálpebras e dificuldade de visão, 
náuseas, vômitos e diarreia 





Urtiga 





Espirradeira, chapéu-de- 
-napoleao 


Histamina, acetilcolina, serotonina 


Glicosídeos cardiotóxicos 


O contato causa dor imediata, com inflamação, vermelhidão cutânea, 
bolhas e coceira 











Dor em queimação na boca, salivação, náuseas, vômitos intensos, 
cólicas abdominais, diarreia, tonturas, distúrbios cardíacos que podem 
levar à morte 





Mandioca brava 


Alcaloides neurotóxicos 


Aumento da salivação, náuseas, vômitos, cólicas abdominais, diarreia 
intensa, depressão do SNC 





Mamona, pinhão roxo 


Toxalbumina 


Náuseas, vômitos, cólicas abdominais, diarreia mucosa e até 
sanguinolenta, dispneia, arritmia e parada cardíaca 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Interrogar os dados importantes de anamnese na 
suspeita de intoxicação. 
e Reconhecer as principais toxindromes. 


e Priorizar o tratamento visando a manter as funções 


cardiovasculares e respiratórias. 


e Indicar as manobras de descontaminação, eliminação e 


métodos dialíticos. 


e Indicar a utilização dos principais antídotos. 


e Reconhecer as drogas potencialmente letais e seu 


manejo. 
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ACIDENTES COM ANIMAIS 
PEÇONHENTOS E 
NÃO PEÇONHENTOS 


Marcelo Conrado dos Reis 
Andréa de Melo Alexandre Fraga 


Introdução 

Os acidentes com animais peçonhentos fazem parte do coti- 
diano de um pronto-socorro pediátrico, principalmente pela 
atitude curiosa da criança, procurando coisas novas e novos 
“amigos”. Essa curiosidade as leva ao contato com animais que, 
por sua vez, se sentem ameaçados e respondem utilizando as 
defesas que a natureza lhes forneceu. Felizmente, a grande 
maioria desses acidentes é de baixa gravidade, necessitando 
apenas de tratamento sintomático e observação. A seguir, se- 
rao enumerados os agentes mais comuns da prática clínica 
diária. 


Serpentes 

Os acidentes ofidicos são importantes em virtude de sua fre- 
quência e gravidade, ocorrendo cerca de 20.000 casos por ano 
no Brasil, em média.! O gênero Bothrops é responsável por cer- 
ca de 75% dos casos, seguido pelo gênero Crotalus, com me- 
nos de 10% dos acidentes. A maior parte dos acidentes ocorre 
com o trabalhador rural, mais da metade entre 15 e 49 anos de 
idade.! As crianças acabam se vitimando quando estão brin- 
cando em locais onde as serpentes podem se abrigar (pedras e 
lenha) ou trabalhando no campo. 

A identificação do animal é importante porque possibilita 
dispensar os pacientes picados por serpentes não peçonhen- 
tas e auxilia na indicação mais precisa do antiveneno a ser ad- 
ministrado. 

As espécies existentes no Brasil podem ser divididas em 2 
grandes grupos: os que apresentam a fosseta loreal, órgão sen- 
sorial termorreceptor situado entre a narina e o olho, e os que 
não possuem a fosseta loreal. A presença da fosseta loreal in- 
dica com certeza que a serpente é peçonhenta (gênero Bo- 
throps, Crotalus e Lachesis). A forma da cauda também pode 
ajudar na distinção entre os gêneros! (Figura 1). 


Acidente botrópico 

Popularmente conhecidas por jararaca, jararacuçu, urutu-cru- 
zeiro, jararaca-do-rabo-branco, com cerca de 30 espécies en- 
contradas por todo o território. Habitam zonas rurais e perife- 
rias de grandes cidades, preferindo ambientes úmidos, como 
matas e areas cultivadas, e locais com facilidade para prolife- 
ração de roedores (paióis, celeiros, depósitos de lenha). Com 
hábitos predominantemente noturnos ou crepusculares, po- 
dem apresentar comportamento agressivo quando ameaça- 
das, desferindo botes sem produzir ruído. 

É o acidente ofídico de maior importância no Brasil, res- 
ponsável por cerca de 90% dos casos. Seu veneno tem ação 
proteolítica (edema local, bolhas e necrose), coagulante (coa- 
gulopatia de consumo, principalmente fator X e protrombina, 
semelhante a coagulação intravascular disseminada — CIVD) 
e hemorrágica (presença de hemorraginas alterando membra- 
na basal e função plaquetaria).!° 


Exames complementares 

e Tempo de coagulação (TC): fácil execução, importante para 
elucidação diagnóstica e acompanhamento; 

e hemograma: geralmente leucocitose com neutrofilia e desvio 
a esquerda, hemossedimentacao elevada nas primeiras horas 
do acidente e plaquetopenia de intensidade variável; 

e exame sumário de urina: pode haver proteinuria, hematuria e 
leucocituria; 

e outros exames laboratoriais: podem ser solicitados depen- 
dendo da evolução clínica do paciente, com especial atenção 
a eletrólitos, ureia e creatinina, visando à possibilidade de 
detecção da insuficiência renal aguda; 

e imunodiagnostico: antígenos do veneno botrópico podem ser 
detectados no sangue ou outros líquidos corpóreos por meio 
da técnica de ELISA. 
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Guizo ou 
Cauda lisa Escama eriçadas 


TAS | chocalho 


Bothrops Crotalus Lachesis 


Fosseta loreal 


J] 


Ausente Presente 


——— 


Com anéis Cauda lisa Cauda com Cauda com 
coloridos escamas arrepiadas chocalho 


(pretos brancos 
e vermelhos) | | 


Micrurus** Bothrops Lachesis Crotalus 


— 


Não peçonhentas* Peconhentas 





Figura 1 Forma de distinção entre as serpentes. 
* As falsas corais podem apresentar o mesmo padrão de coloração das corais verdadeiras, sendo distinguíveis pela ausência de dente inoculador. 


** Na Amazônia, ocorrem corais verdadeiras desprovidas de anéis vermelhos. 


Tabela 1 Acidente botrópico - classificação quanto à gravidade e soroterapia recomendada 




























































































Manifestações e tratamento Classificação 
Leve Moderada Grave 
Locais: dor, edema, equimose Ausentes ou discretas Evidentes Intensas** 
Sistêmicas: hemorragia grave, choque, anúria Ausentes Ausentes Presentes 
| Tempo de coagulação* Normal ou alterado Normal ou alterado Normal ou alterado 
| Soroterapia (n. de ampolas) SAB/SABC/SABL*** 2a4 4a8 12 
Via de administracao EV EV EV 











SAB: soro antibotrópico; SABC: soro antibotrópico-crotálico; SABL: soro antibotrópico-laquético; EV: endovenosa. 
* Tempo de coagulação normal: até 10 minutos; prolongado: de 10 a 30 minutos; incoagulável: > 30 minutos. 
** Manifestações locais intensas podem ser o único critério para classificação de gravidade. 


Se o TC permanecer alterado 24 horas após a soroterapia, rístico do guizo ou chocalho. São responsáveis por 10% dos 
está indicada dose adicional de 2 ampolas de antiveneno. acidentes no Brasil, chegando a 30% em algumas regiões. Tem 

O prognóstico geralmente é bom. Os casos tratados apre- uma maior morbidade por causa da alta incidência de insufi- 
sentam baixa letalidade (0,3%). Há possibilidade de ocorrer ciência renal aguda.” 


sequelas locais anatômicas ou funcionais. O veneno tem atividade neurotóxica (paralisias muscula- 
res); miotóxica (rabdomiólise) e coagulante (incoagulabilida- 
Acidente crotálico de sanguínea, porém sem alterações plaquetárias e com raras 


Popularmente são conhecidas por cascavel, cascavel-quatro- manifestações hemorrágicas). 

-ventas, boicininga, maracamboia, maracá e outras denomina- 

ções populares. Agrupa várias subespécies pertencentes à es- Acidente laquético 

pécie Crotalus durissus. São encontradas em campos abertos, Compreende a espécie Lachesis muta com duas subespécies. 
areas secas, arenosas e pedregosas e raramente na faixa litorá- São popularmente conhecidas por surucucu, surucucu-pico- 
nea. Não ocorrem em florestas ou no Pantanal. Não atacam -de-jaca, surucutinga, malha-de-fogo. É a maior das serpentes 
habitualmente e, quando excitadas, fazem um ruído caracte- peconhentas das Américas, atingindo até 3,5 m. Habitam flo- 
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restas como Amazônia, Mata Atlântica e algumas matas úmi- 
das do Nordeste. O acidente é bastante raro em razão da baixa 
densidade populacional onde habitam. 

Seu veneno tem ação proteolítica, semelhante ao acidente 
botropico.! 


Acidente elapidico 

O gênero Micrurus compreende 18 espécies, distribuídas por 
todo o território nacional. É bastante raro (0,4% dos aciden- 
tes), podendo evoluir para insuficiência respiratória aguda, 
que é a principal causa de óbito. Seu veneno atua como neuro- 
toxinas com atividade pré e pós-sináptica. 

Sao animais de pequeno e médio porte com cerca de 1 m, 
conhecidos popularmente por coral, coral verdadeira ou boi- 
corá. Apresentam anéis vermelhos, pretos e brancos em qual- 
quer tipo de combinação. Na Região Amazônica e em áreas li- 
mitrofes, são encontradas corais de cor marrom-escura (quase 
negra), com manchas avermelhadas na região ventral. 

Em todo o país, existem serpentes não peçonhentas com o 
mesmo padrão de coloração das corais verdadeiras, porém 
desprovidas de dentes inoculadores, diferindo na configura- 
ção dos anéis, conhecidas como falsas-corais.? 


Escorpiões 
Os acidentes escorpiônicos são importantes pela grande inci- 
dência (estima-se em 3 casos 100.000 habitantes), com cer- 
ca de 8.000 acidentes /ano. Cerca de 50% dos casos ocorrem 
em São Paulo e Minas Gerais.! 

Os principais agentes de importância médica são: Tityus 
serrulatus, responsável por acidentes de maior gravidade, T. 
bahiensis e T. stigmurus. Na região Sudeste, a sazonalidade é 


Tabela 2 Acidente crotálico - classificação quanto à 
gravidade e soroterapia recomendada 


Manifestações e Classificação (avaliação inicial) 















































tratamento 
Leve Moderada Grave 
Fácies Ausente ou Discreta ou Evidente 
miastênica/visão tardia evidente 
turva 
Mialgia Ausente ou Discreta Intensa 
discreta 
Urina vermelha Ausente Pouco Presente 
ou marrom evidente ou 
ausente 
Oligúria/anúria Ausente Ausente Presente 
ou ausente 
Tempo de Normal ou Normal ou Normal ou 
coagulação alterado alterado alterado 
Soroterapia 5 10 20 
(n. de ampolas) 
SAC/SABC 
Via de EV EV EV 


administração 





SAC: soro anticrotálico; SABC: soro antibotrópico-crotálico; EV: endovenosa. 


semelhante a dos acidentes ofidicos, a maioria dos casos ocor- 
rendo nos meses quentes e chuvosos. As picadas atingem pre- 
dominantemente os membros superiores, 65% das quais aco- 
metendo mão e antebraço. A maioria dos casos tem curso 
benigno, com letalidade de 0,6%. 

Os acidentes por T. serrulatus são mais graves que os pro- 
duzidos por outras espécies de Tityus no Brasil, com ocor- 
rência de óbitos principalmente em pacientes pediatricos.'° 
A dor local, uma constante no escorpionismo, pode ser 
acompanhada por parestesias. Nos acidentes moderados e 
graves, podem surgir manifestações sistêmicas após interva- 
lo de minutos até poucas horas (2 a 3 horas), conforme a gra- 
vidade do quadro. Essas manifestações dependem de vários 
fatores, como a espécie e o tamanho do escorpião, a quanti- 
dade de veneno inoculado, a massa corpórea do acidentado 
e a sensibilidade do paciente ao veneno. O diagnóstico pre- 
coce, o tempo decorrido entre a picada e a administração do 
soro e a manutenção das funções vitais influem na evolução. 
Com base nas manifestações clínicas, os acidentes podem 
ser inicialmente classificados como leves, moderados e gra- 
ves, o que orientará o tratamento. Os casos classificados 
como leves podem receber analgésicos e, eventualmente, 
bloqueios anestésicos locais. Nos casos moderados e graves, 
a soroterapia está indicada. 


Aranhas 

Existem três gêneros de aranhas de importância médica: 
Phoneutria, Loxosceles e Latrodectus. Os acidentes causados 
por Lycosa (aranha-de-grama), bastante frequentes, e pelas 
caranguejeiras, muito temidas, são destituídos de importan- 
Cia.” 


Tabela 3 Acidente laquético - tratamento específico 
indicado 


Via de 
administração 


Orientação para o 
tratamento 


Soroterapia 
(n. de ampolas) 
SAL ou SABL 





Poucos casos estudados. 10 a 20 EV 
Gravidade avaliada pelos 
sinais locais e intensidade 
das manifestações vagais 
(bradicardia, hipotensão 


arterial, diarreia) 





SAL: soro antilaquético; SABL: soro antibotrópico-laquético; EV: endovenosa. 


Tabela 4 Acidente elapídico - soroterapia recomendada 


Orientação para o Soroterapia Via de 








tratamento (n. de ampolas) administração 
SAE 
Acidentes raros. Pelo 10 EV 


risco de insuficiência 
respiratória aguda, devem 
ser considerados como 
potencialmente graves 





SAE: soro antielapídico; EV: endovenosa. 


Phoneutria 


Popularmente conhecidas como aranhas armadeiras, pois, ao 
se defender, apoiam-se nas pernas traseiras, erguem as dian- 
teiras e os palpos, abrem as queliceras, tornando os ferrões 
bem visíveis, e procuram picar. Podem ter o corpo de 3 a 4 cm 
e até 15 cm de envergadura de pernas. Não constroem teia geo- 
métrica, sendo animais errantes que caçam principalmente à 
noite. Os acidentes ocorrem dentro das residências ou proxi- 
midades, ao manusear material de construção, entulhos, le- 
nha ou calçando sapatos. As espécies descritas para o Brasil 
sao: P. fera, P. keyserfingi, P. nigriventer e P. reidyi. Predomi- 
nam as manifestações locais com dor imediata (apenas 1% dos 
casos são assintomáticos após a picada), com intensidade va- 
riável, podendo irradiar até a raiz do membro acometido. Ou- 
tras manifestações são: edema, eritema, parestesia e sudorese 
no local da picada, onde podem ser visualizadas as marcas de 
dois pontos de inoculação. 
Os acidentes são classificados em: 

e leves (91%), melhorando com sintomáticos, devendo perma- 
necer pelo menos 6 horas em observação para avaliar a pro- 
gressao da sintomatologia; 

e moderados (7,5%), com manifestações sistêmicas além das 
locais; 

e graves (0,5%), raros e praticamente restritos as crianças. 


Loxosceles 

Conhecidas como aranhas-marrons, constroem teias irregula- 
res em fendas de barrancos, sob casca de árvores, telhas e tijo- 
los empilhados, atrás de quadros e móveis, cantos de parede, 


Tabela 5 Acidente escorpiônico - classificação quanto 
a gravidade, manifestações clínicas e tratamento 
específico 


Classificação Manifestações clínicas Soroterapia 
(n. de ampolas) 


SAEEs ou SAAR 


Leve* 


Dor e parestesia locais - 









































Dor local intensa 2a3EV 
associada a uma ou mais 
manifestações, como 

náuseas, vômitos, sudorese 

e sialorreia discretos, 

agitação, taquipneia e 

taquicardia 


Moderado 


Além das citadas na forma 4 a 6 EV 
moderada, presença de 
uma ou mais das seguintes 
manifestações: vômitos 
profusos e incoercíveis, 
sudorese profusa, sialorreia 
intensa, prostração, 
convulsão, coma, 
bradicardia, insuficiência 
cardíaca, edema pulmonar 
agudo e choque 


Grave 


SAEES: soro antiescorpiônico; SAAr: soro antiaracnídico; EV: endovenosa. 

* Tempo de observação das crianças picadas: 6 a 12 horas. 

** Na maioria dos casos graves, 4 ampolas são suficientes para o tratamento, 
visto que neutralizam o veneno circulante e mantêm concentrações 
elevadas de antiveneno circulante por pelo menos 24 horas após a 
administração da soroterapia. 
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sempre ao abrigo da luz direta. Podem atingir 1 cm de corpo e 
até 3 cm de envergadura de pernas. Não são aranhas agressi- 
vas, picando apenas quando comprimidas contra o corpo ao se 
refugiar nas vestimentas. As principais causadoras de aciden- 
tes sao: L. intermedia, L. laeta e L. gaucho. 

A picada quase sempre é imperceptível e o quadro clínico 
decorrente do envenenamento é geralmente a forma cutânea 
(87 a 98% dos casos) de instalação lenta e progressiva, inicial- 
mente bolha de conteúdo seroso incaracterístico, edema, evo- 
luindo para enduração, equimose até a lesão característica 
com dor em queimação, lesões hemorrágicas focais, mescla- 
das com áreas pálidas de isquemia (placa marmórea) e necro- 
se. Geralmente, o diagnóstico é feito nessa oportunidade. As 
picadas em tecido frouxo, como na face, podem apresentar 
edema e eritema exuberantes." 


Latrodectus 

Conhecidas como viúvas-negras. As fêmeas são pequenas e de 
abdome globular, apresentando um desenho característico no 
ventre em forma de ampulheta. Constroem teias irregulares 
entre vegetações arbustivas e gramíneas, podendo também 
apresentar hábitos domiciliares e peridomiciliares. Os aciden- 
tes ocorrem normalmente quando são comprimidas contra o 
corpo. As fêmeas apresentam o corpo com aproximadamente 
1 cm de comprimento e 3 cm de envergadura de pernas. Os 
machos são muito menores, em média 3 mm de comprimento, 
não sendo causadores de acidentes. No Brasil, é registrada a 
ocorrência das espécies L. curacaviensis e L. gemetricus, princi- 
palmente na região Nordeste." 


Tabela 6 Foneutrismo - classificação quanto à gravidade, 
manifestações clínicas, tratamentos geral e específico 












































Classificação Manifestações Tratamento Tratamento 
clínicas geral específico 

Leve Dor local na Observação - 
maioria dos casos, até 6 h 
eventualmente 
taquicardia e 
agitação 

Moderado Dor local intensa Internação 2a4 
associada a ampolas 
sudorese e/ou de SAAr 
vômitos ocasionais (crianças) 
e/ou agitação e/ou EV 
hipertensão arterial 

Grave Além das anteriores, Unidade de 5a10 
apresenta uma ou cuidados ampolas de 
mais das seguintes intensivos SAAr EV 


manifestações: 
sudorese profusa, 
sialorreia, vômitos 
frequentes, 
hipertonia muscular, 
priapismo, choque 
e/ou edema 
pulmonar agudo 


SAAr: soro antiaracnidico; 1 ampola: 5 mL (1 mL neutraliza 1,5 dose mínima 
mortal); EV: endovenosa. 
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Aranhas da família Lycosidae 

Conhecidas como aranha-de-grama ou aranha-de-jardim. Os 
acidentes, apesar de frequentes, não constituem problema de 
saúde pública. São aranhas errantes, não constroem teia e fre- 
quentemente são encontradas em gramados e jardins. Podem 
variar de tamanho, sendo que as maiores atingem até 3 cm de 
corpo por 5 cm de envergadura de pernas. Apresentam geral- 
mente um desenho de seta no dorso do abdome. Há um gran- 
de numero de espécies descritas para todo o Brasil.' 


Aranhas caranguejeiras 

Apresentam grande variedade de colorido e tamanho, desde 
alguns milímetros até 20 cm de envergadura de pernas. Algu- 
mas são muito pilosas. Os acidentes são destituídos de impor- 
tância médica, sendo comum a irritação na pele e mucosas por 
causa dos pelos urticantes de algumas espécies.» 


Lepidópteros 
A ordem dos lepidópteros tem mais de 150.000 espécies, mas 
somente algumas têm importância médica. Quase todos os aci- 
dentes ocorrem no contato com lagartas, conhecido como eru- 
cismo (erucae = larva), e a lagarta é conhecida por taturana ou 
tatarana, denominação tupi que significa “semelhante a fogo” 
(tata = fogo, rana = semelhante). As principais famílias causado- 
ras de erucismo são Megalopygidae, Saturniidae e Arctiidae.’ 
Os megalopigideos são popularmente conhecidos por saui, 
lagarta-de-fogo, chapéu-armado, taturana gatinho, taturana- 
-de-flanela. Apresentam dois tipos de cerdas: as verdadeiras, 
que são pontiagudas contendo as glândulas basais de veneno; 


Tabela 7 Loxocelismo - classificação quanto à gravidade, 
manifestações clínicas, tratamentos geral e específico 









































Classificação Manifestações clínicas Tratamento 
específico 

Leve Loxosceles identificada  Sintomático: 
como agente causador | acompanhamento 
do acidente; lesão até 72 h após a 
característica; sem picada” 
comprometimento 
do estado geral; sem 
alterações laboratoriais 

Moderado Com ou sem Soroterapia: 5 
identificação da ampolas de SAAr 
Loxosceles no EV e/ou 
momento da picada; Prednisona - 
lesão sugestiva adultos: 40 mg/ 
ou característica; dia; crianças: 1 mg/ 
alterações sistêmicas kg/dia, durante 
(rash cutâneo, 5 dias 
petéquias); sem 
alterações laboratoriais 
sugestivas de hemólise 

Grave Lesão característica; Soroterapia: 10 


alteração no estado ampolas de SAAr 
geral: anemia aguda, e 
icterícia; evolução Prednisona - 
rápida; alterações adultos: 40 mg/ 
laboratorias indicativas dia; crianças: 1 mg/ 
de hemólise kg/dia, durante 

5 dias 




















SAAr: soro antiaracnídico; EV: endovenosa. 
* Pode haver mudança de classificação durante esse período. 


e cerdas mais longas, coloridas e inofensivas. As lagartas de 
saturnídeos apresentam “espinhos” ramificados e pontiagu- 
dos de aspecto arbóreo, com glândulas de veneno nos ápices. 
Apresentam tonalidades esverdeadas, exibindo manchas e lis- 
tras no dorso e nas laterais, características de gêneros e espé- 
cies. Muitas vezes mimetizam as plantas que habitam. Nessa 
família estão as lagartas do gênero Lonomia sp, causadoras de 
sindrome hemorrágica. São popularmente conhecidas por 
orugas ou rugas (sul do Brasil) e beijus-de-tapuru-de-serin- 
gueira (norte do Brasil). Somente as fêmeas adultas do gênero 
Hylesia sp (família Saturniidae) apresentam cerdas no abdo- 
me que, em contato com a pele, causam dermatite papulopru- 
riginosa. Os megalopigideos são solitários, enquanto os satur- 
nideos apresentam hábitos gregários.? 

O contato da pele com lagartas urticantes constituem aci- 
dente bastante comum no Brasil, de curso agudo e evolução 
benigna (exceto nos acidentes com Lonomia sp), com mani- 
festações predominantemente dermatológicas, dependendo 
da intensidade e da extensão do contato. Inicialmente, há dor 
local intensa, edema, eritema e, eventualmente, prurido local. 
Existe enfartamento ganglionar regional característico e dolo- 
roso. Nas primeiras 24 horas, a lesão pode evoluir com vesicu- 
lação e, mais raramente, com formação de bolhas e necrose na 
area do contato. Apresenta boa evolução, regredindo no máxi- 
mo em 2 a 3 dias sem maiores complicações ou sequelas. O 
tratamento inclui limpeza com água fria, analgésicos, infiltra- 
ção com anestésicos e corticosteroides tópicos. 

As lagartas do gênero Lonomia sp podem desencadear sin- 
drome hemorrágica que, nos últimos anos, vem adquirindo 


Tabela 8 Latrodectismo - classificação quanto à 
gravidade, manifestações clínicas e tratamento 


Classificação Manifestações 


clínicas 


Tratamento específico 





Leve 





Sintomático: analgésicos, 
gluconato de cálcio, 
observação 


Dor local, edema 
local discreto, 
sudorese local, 

dor nos membros 
inferiores, parestesia 
em membros, 
tremores e 
contraturas 



























































Sintomático: analgésicos, 
sedativos e 

Específicos: SALatr 1 
ampola, IM 


Moderado Além dos já 
referidos: dor 
abdominal, sudorese 
generalizada, 
ansiedade/agitação, 
mialgia, dificuldade 
de deambulação, 
cefaleia, tontura, 
hipertermia 


Todos os referidos 
e: taqui/bradicardia, 
hipertensão arterial, 
taqui/dispneia, 
náuseas, vômitos, 
priapismo, retenção 
urinária, fácies 
latrodectismica 


Grave Sintomatico: analgésicos, 
sedativos e 
Especificos: SALatr1a2 


ampolas, IM 


SALatr: soro antilatrodético; IM: intramuscular. 


importância médica pela gravidade e expansão dos casos, 
principalmente na região Sul. É a forma mais grave do erucis- 
mo. Além do quadro local de dermatite urticante, presente 
imediatamente após o contato, manifestações gerais e inespe- 
cificas podem surgir mais tardiamente. Após um período que 
pode variar de 1 até 48 horas, instala-se um quadro de discra- 
sia sanguínea, podendo apresentar manifestações hemorrági- 
cas 8 a 72 horas após o contato. Não se observa alteração nas 
plaquetas. Os acidentes causados pela Lonomia são classifica- 
dos como leve, moderado e grave, de acordo com a intensida- 
de dos distúrbios hemorrágicos. O tratamento do quadro local 
segue as mesmas orientações para a dermatite urticante pro- 
vocada por outros lepidópteros. Nos acidentes com manifesta- 
ções hemorragicas, o paciente deve ser mantido em repouso, 
evitando-se traumas mecânicos. Podem-se utilizar agentes 
antifibrinolíticos ácido épsilon-aminocaproico (30 mg/kg 
como dose inicial, EV, seguida de 15 mg/kg a cada 4 horas) até 
a normalização da coagulação. A correção da anemia deve ser 
instituída por meio da administração de concentrado de he- 
mácias. Sangue total ou plasma fresco são contraindicados, 
pois podem acentuar o quadro de CIVD. 


Himenópteros 

Pertencem a ordem Hymenoptera os únicos insetos que pos- 
suem ferrões verdadeiros, existindo três famílias de importân- 
cia médica: Apidae (abelhas e mamangavas), Vespidae (vespa 
amarela, vespão e marimbondo ou caba) e Formicidae (formi- 
gas). As vespas diferem das abelhas principalmente por 
apresentarem o abdome mais afilado e terem, entre o tórax e o 
abdome, uma estrutura relativamente alongada, chamada pe- 
dicelo e popularmente conhecida como “cintura”. As abelhas 
possuem pelos ramificados ou plumosos, principalmente na 
região da cabeça e tórax, enquanto os outros himenópteros 
possuem pelos simples. Os Aculeata podem ser divididos em 
dois grupos: espécies que apresentam autotomia (autoampu- 
tação), ou seja, perdem o ferrão quando ferroam, e espécies 
que não apresentam autotomia. As que possuem autotomia 
geralmente injetam maior quantidade de veneno e morrem 
após a ferroada pela perda do aparelho de ferroar e parte das 
estruturas do abdome. Nas espécies sem autotomia, o apare- 
lho de ferroar pode ser utilizado várias vezes. 
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Abelhas 


As reações desencadeadas pela picada de abelhas podem va- 
riar de acordo com o local e o número de ferroadas, as caracte- 
rísticas do indivíduo e seu passado alérgico. As manifestações 
clínicas podem ser: alérgicas (mesmo com uma só picada) e 
tóxicas (múltiplas picadas). Habitualmente, após uma ferroa- 
da, há dor aguda local que tende a desaparecer em poucos mi- 
nutos, deixando vermelhidão, prurido e edema por várias ho- 
ras ou dias. A intensidade dessa reação inicial causada por 
uma ou múltiplas picadas deve alertar para um possível esta- 
do de sensibilidade e exacerbação de resposta as exposições 
subsequentes. O edema flogístico evolui para enduração local 
que aumenta de tamanho nas primeiras 24 a 48 horas, dimi- 
nuindo gradativamente após esse período. Podem ser tão exu- 
berantes a ponto de limitarem a mobilidade do membro. Me- 
nos de 10% dos indivíduos que experimentaram grandes 
reações localizadas apresentarão reações sistêmicas, com ma- 
nifestações clássicas de anafilaxia, 2 a 3 minutos após a picada. 
Nos acidentes provocados por ataque múltiplo de abelhas (en- 
xames), geralmente com mais de 500 picadas e inoculação de 
grande quantidade de veneno, desenvolve-se um quadro tóxi- 
co generalizado denominado sindrome de envenenamento, 
apresentando, além das manifestações já descritas, hemólise 
intravascular e rabdomiólise, alterações neurológicas, hipo- 
tensão arterial, oligúria /anúria, distúrbios hidreletrolítico e 
acidobásico graves, depressão respiratória e insuficiência re- 
nal aguda. 

As reações de hipersensibilidade podem ser desencadea- 
das por uma única picada e levar o acidentado à morte em vir- 
tude de edema de glote ou choque anafilático. 

Nos acidentes causados por enxame, a retirada dos ferrões 
da pele deve ser feita por raspagem com lâmina e não por pin- 
camento, pois a compressão pode espremer a glândula no fer- 
rao e inocular o veneno ainda existente.’ 

Pode ser feita analgesia com dipirona (10 mg/kg). O trata- 
mento de escolha para as reações anafiláticas é a administra- 
cao intramuscular de solução aquosa de adrenalina, inicial- 
mente 0,01 mg/kg/dose, podendo ser repetida 2 a 3 vezes, 
com intervalos de 30 minutos, desde que não haja aumento 
exagerado da frequência cardíaca. Os glicocorticoides e anti- 

-histaminicos não controlam as reações graves (urticária gi- 


Tabela 9 Classificação de gravidade e orientação terapêutica nos acidentes por Lonomia 












































Manifestações e Quadro local Tempo de coagulação Sangramento Tratamento 

gravidade 

Leve Presente Normal Ausente Sintomático 

Moderado Presente ou ausente Alterado Ausente ou presente em Sintomático; soroterapia: 
pele/mucosas 5 ampolas de SALon EV 

Grave Presente ou ausente Alterado Presente em vísceras; Sintomático; soroterapia: 





SALon: soro antilonômico; EV: endovenosa. 


























risco de morte 10 ampolas de SALon EV 
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gante, edema de glote, broncoespasmo e choque), mas podem 
reduzir sua duração e intensidade. É indicada rotineiramente 
para uso endovenoso a hidrocortisona (4 mg/kg, a cada 6 ho- 
ras). Para o alívio de reações alérgicas tegumentares, indica-se 
uso tópico de corticosteroides e uso de anti-histamínicos. 


Vespas 

Também conhecidas como marimbondos ou cabas. Algumas 
espécies de vespídeos, como Synoeca cyanea (marimbondo- 
tatu), e de pompilídeos, como Pepsis fabricius (marimbondo- 
-cavalo), são encontradas em todo o território nacional. A com- 
posição de seu veneno é pouco conhecida. Seus principais 
alérgenos apresentam reações cruzadas com os das abelhas e 
também produzem fenômenos de hipersensibilidade. Ao con- 
trário das abelhas, não deixam o ferrão no local da picada. Os 
efeitos locais e sistêmicos do veneno são semelhantes aos das 
abelhas, porém menos intensos, mas podem necessitar de es- 
quemas terapêuticos idênticos. 


Formigas 

Formigas são insetos sociais pertencentes a ordem Hymenopte- 
ra, superfamília ormicoidea. Sua estrutura social é complexa, 
compreendendo inúmeras operárias e guerreiras (formas não 
capazes de reprodução) e rainhas e machos alados que determi- 
narao o aparecimento de novas colônias. Algumas espécies são 
portadoras de um agulhão abdominal ligado a glândulas de ve- 
neno. A picada pode ser muito dolorosa e pode provocar com- 
plicações como anafilaxia, necrose e infecção secundária.’ 

As formigas da subfamília Myrmicinae, como as formigas- 
-de-fogo ou lava-pés (gênero Solenopsis) e as formigas saúvas 
(gênero Atta) são de interesse médico. As formigas-de-fogo 
tornam-se agressivas e atacam em grande número se o formi- 
gueiro for perturbado. A ferroada é extremamente dolorosa e 
uma formiga é capaz de ferroar 10 a 12 vezes, fixando suas 
mandíbulas na pele e ferroando repetidamente em torno des- 
se eixo, o que leva a uma pequena lesão dupla no centro de vá- 
rias lesões pustulosas. 

As espécies mais comuns são a Solenopsis invicta, a formiga 
lava-pés vermelha originária das regiões Centro-Oeste e Sudes- 
te (particularmente o Pantanal Mato-Grossense) e a Solenopsis 
richteri, a formiga lava-pés preta, originária do Rio Grande do 
Sul, Argentina e Uruguai. A primeira é responsável pelo quadro 
pustuloso clássico do acidente. O formigueiro do gênero tem 
características próprias: tem inúmeras aberturas e a grama pró 
xima não é atacada, podendo haver folhas de permeio a terra 
da colônia. O veneno da formiga lava-pés (gênero Solenopsis) é 
produzido em uma glândula conectada ao ferrão e cerca de 
90% é constituído de alcaloides oleosos, cuja fração mais im- 
portante é a solenopsin A, de efeito citotóxico. Menos de 10% 
têm constituição proteica, com pouco efeito local, porém capaz 
de provocar reações alérgicas em determinados indivíduos.» 

A morte celular provocada pelo veneno promove diapedese 
de neutrófilos no ponto de ferroada. Imediatamente após a pi- 
cada, forma-se uma pápula urticariforme de 0,5 a 1 cm. A dor é 
importante, mas, com o passar das horas, ela cede e o local 


pode se tornar pruriginoso. Cerca de 24 horas após, a pápula 
dá lugar a uma pústula estéril, que é reabsorvida em 7 a 10 dias. 
Acidentes múltiplos são comuns em crianças, alcoólatras e in- 
capacitados. Pode haver infecção secundária das lesões, cau- 
sada pelo rompimento da pústula pelo ato de coçar. As saúvas, 
comuns em todo o Brasil, podem produzir cortes na pele hu- 
mana pelas suas potentes mandíbulas. 


Ictismo 

Sao os acidentes provocados por peixes marinhos ou fluviais. 
Algumas espécies provocam acidentes por ingestão (acidente 
passivo), enquanto outras por ferroadas ou mordeduras (aci- 
dente ativo). Os acidentes ativos ocorrem quando a vítima in- 
vade o meio ambiente desses animais ou no seu manuseio. Na 
Amazônia, existem ainda peixes que produzem descarga elé- 
trica e outros que penetram em orifícios naturais dos banhis- 
tas. Pouco se conhece sobre os órgãos produtores e os vene- 
nos dos peixes brasileiros. 

Os acidentes acantotóxicos (arraias) são de caráter necro- 
sante e a dor é o sintoma proeminente. Os acidentes sarcotóxi- 
cos ocorrem por ingestão de peixes e frutos do mar. Os baiacus 
(Tetrodontidae) produzem tetrodontoxina, potente bloquea- 
dor neuromuscular que pode levar a vítima à paralisia cons- 
ciente e óbito por falência respiratória. Peixes que se alimen- 
tam do dinoflagelado Gambierdiscus toxicus podem ter 
acúmulo progressivo de ciguatoxina nos tecidos, provocando 
o quadro denominado ciguatera (neurotoxicidade). Acidentes 
escombróticos acontecem quando bactérias provocam descar- 
boxilação da histidina na carne de peixes mal conservados, 
produzindo a toxina saurina, capaz de liberar histamina em 
seres humanos. Acúmulo de metilmercúrio em peixes de 
aguas contaminadas podem produzir quadros neurológicos 
em casos de ingestão crônica.’ 

No Brasil, não existe antiveneno para o tratamento dos aci- 
dentes causados por peixes. O tratamento deve objetivar o alí- 
vio da dor, o combate aos efeitos do veneno e a prevenção de 
infecção secundária. 

O ferimento deve ser prontamente lavado e, em seguida, 
imerso em água quente (temperatura suportável entre 30 e 
45°C) ou colocar compressa morna sobre a ferida durante 30 
ou 60 minutos para aliviar a dor e neutralizar o veneno, que é 
termolábil. Fazer o bloqueio local com lidocaina a 2% sem va- 
soconstritor, visando não só ao tratamento da dor como a re- 
moção de epitélio do peixe e outros corpos estranhos. Em caso 
de ingestão de peixes tóxicos, o tratamento é de suporte. 


Tabela 10 Formas de ictismo 














Ativo Peçonhentos ou Traumático ou 
acantóxicos vulnerante 
Não peçonhentos Descarga elétrica 
Passivo Venenosos ou Contaminação 
sarcotóxicos química 
Não venenosos Peixes em 


decomposição 
Contaminação 
bacteriana 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: Referências bibliográficas 


Compreender a importância dos acidentes com animais 1. Ministério da Saude. Manual de diagnóstico e tratamento de acidentes 


peçonhentos. por animais peçonhentos. 2.ed. Brasília: Fundação Nacional de Saúde, 
e Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 2001. 120p. 

cada caso. 2. Ministério da Saúde. Acidentes por animais peçonhentos. In: Guia de 
e Diferenciar espécies de ofídios peçonhentos e não Vigilância Epidemiológica. 7.ed. Caderno 15. Brasília: Fundação Nacio- 

peçonhentos com base na fosseta loreal e na forma da nal de Saúde, 2009. p.1-24. 

cauda. 3. Ministério do Trabalho e Emprego. Fundacentro. Instituto Butantã. Pre- 
e Avaliar sinais clínicos de gravidade dos acidentes vencao de acidentes com animais peçonhentos. São Paulo, 2001. 49p. 

escorpiônicos e aracnídeos, e indicar soroterapia 4. Hodge Dee III. Bites and stings. In: Fleisher GR, Ludwig S (eds.). Text- 

conforme a necessidade. book of pediatric emergency medicine. 6.ed. Philadelphia: Lippincott 
e Avaliar os acidentes por lepidópteros e himenópteros. Williams & Wilkins, 2010. p.671-89 


e Conhecer os acidentes causados por espécies de 
peixes marinhos ou fluviais. 
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Introdução 

A gestão de risco em estabelecimentos de saúde tem base nos 
programas de qualidade hospitalar, em que se inclui a tríade de 
Donabedian composta por estrutura, processos e resultados. 

Considera-se por estrutura a base na qual a assistência é 
prestada. Corresponde aos recursos necessários à assistência 
ao paciente, como area física, equipamentos, materiais de 
consumo, pessoas, sistemas de informação, ou seja, todos os 
recursos para a disponibilidade diagnóstica e terapêutica ins- 
titucional, acrescidos das estruturas de apoio. 

Para o gerenciamento dos processos, sao criados fluxos de 
atendimento com regulamentação por meio de normatizações 
e protocolos assistenciais. A gestão que possibilita transfor- 
mar formas de entrada em formas de saída pode ser considera- 
da um processo. As linhas de cuidado são o desenho do fluxo 
de atendimento pelo qual o paciente passa sequencialmente 
de acordo com sua patologia. Um exemplo é a linha de cuida- 
do cirúrgico, em que o paciente segue uma sequência de eta- 
pas desde sua consulta pré-operatória até sua alta. 

Como resultado, mensuram-se os desfechos primários e se- 
cundários, avaliando a eficiência e a eficácia dos processos, com 
equipe interdisciplinar integrada. São analisados os resultados 
dos processos estratégicos, táticos e operacionais, utilizando indi- 
cadores da assistência, monitorados para eventos sentinelas e 
também para monitorar a eficácia /eficiência das medidas pre- 
ventivas e corretivas implantadas. A avaliação combinada desses 
3 componentes (estrutura, processos e resultados) permite quali- 
ficar um serviço ou hospital dentro da perspectiva da qualidade. 


Histórico 

A preocupação com a segurança do paciente remete aos prin- 
cípios de Hipócrates, seguindo-se por diversos protagonistas 
da história da assistência em saúde que construíram uma base 
de conceitos que sustentam o movimento mais moderno. 


1. Hipócrates (séc. IV a.C.) escreve “Nunca causarei dano a nin- 
guém”, o que foi mais tarde traduzido (e mudado) como “Pri- 
mum nonnocere”, ou “primeiro não causar dano”, 

2. Ignaz Semmelweiss (1857) publica seus achados, demons- 
trando que a lavagem de mãos causa menos infecções (febre 
puerperal). 

3. Florence Nightingale (1863), em Notes on Hospitals, sistema- 
tiza a assistência ao paciente e escreve “Pode parecer estra- 
nho enunciar que a principal exigência em um hospital seja 
nao causar dano aos doentes”. 

4. Emest Codman (1911), cirurgião de Boston, estabeleceu seus 

“Resultados Finais” em hospitais com o objetivo de acompa- 
nhar e aprender com os desfechos de pacientes, incluindo er- 
ros de tratamento. Considerado o pai da medicina baseada 
em evidência. 


O movimento moderno de segurança do paciente inicia-se 
com a publicação do relatório do Institute of Medicine (IOM) 
norte-americano em 1999.! Nele, compilam-se os dados refe- 
rentes a dois grandes estudos que permitiram a estimativa 
de 1 milhão de norte-americanos sofrendo algum dano du- 
rante a internação hospitalar. Nesse período, entre 44.000 e 
98.000 norte-americanos morreram anualmente em decor- 
rência de eventos adversos ou erros associados a assistência 
em saúde. Isso equivalia a 120 a 240 mortes diárias, compa- 
tível à queda de um Boeing diariamente naquele país. Esses 
dados provocaram profundamente políticos, gestores, orga- 
nizações e toda a comunidade envolvida com saúde mun- 
dialmente. 

Desde então, os estudos proliferaram dentro de linhas de cui- 
dado. Estudos baseados em processos de trabalho com foco em 
cadeia medicamentosa, cadeia de hemocomponentes, linha de 
cuidado cirúrgico e em pacientes criticamente doentes (entre 
outros) foram publicados em diversas partes do mundo.” 


Epidemiologia 

O estudo quantitativo da distribuição e da frequência dos fe- 
nômenos saúde /doença /tratamentos, além de considerar 
seus fatores condicionantes e determinantes no âmbito das 
instituições hospitalares, fundamenta a execução das medi- 
das preventivas e corretivas. 

Incidentes e eventos adversos ocorrem de forma previsível 
em uma importante fração dos casos, como demonstram os 
estudos realizados em diversas partes do planeta. De uma for- 
ma geral, em torno de 10% dos pacientes internados em hospi- 
tais são acometidos por um ou mais incidentes durante sua in- 
ternação. Hospitais do Reino Unido, em que o sistema público 
de saúde National Health Service (NHS) publica sistematica- 
mente os resultados de incidentes notificados, aponta uma 
mediana em torno de 5,8 incidentes para cada 100 pacientes 
internados em hospitais pediátricos. Em geral, metade desses 
incidentes envolvem circunstâncias preveníveis ou evitáveis. 

Os estudos iniciais em epidemiologia do erro tratavam os 
eventos evitáveis dentro da perspectiva de negligência, impulsio- 
nados pelo comércio de apólices de seguro por ma prática. Nesse 
período, consagrou-se o termo em inglês medical error que depois 
foi infelizmente traduzido ao português como “erro médico”, 
Atualmente, os eventos evitáveis são mensurados e tratados 
como oportunidades de melhoria para os serviços de saúde. 

Um estudo nacional realizado na cidade do Rio de Janeiro 
em 2003’ identificou uma incidência de 7,6% de eventos ad- 
versos, dos quais 66,7% eram evitáveis. Esses dados mostram- 
-se muito semelhantes aos publicados na Holanda, Portugal e 
Espanha. Nesses estudos, utilizam-se ferramentas de busca 
ativa de eventos adversos, conhecida como ferramenta trigger. 
Para isso, são feitas buscas em prontuários com objetivo de 
identificar circunstâncias suspeitas de associação com even- 
tos adversos e, na sequência, um grupo de médicos revisores 
avalia quais, de fato, tiveram associação. 

Inúmeras são as matérias em mídia (impressa, digital ou 
televisiva) que destacam eventos adversos que ocorrem em 
instituições hospitalares. Ainda que carreguem boa dose de 
emoção, refletem a importância e a exposição que a mídia pro- 
porciona a esses eventos. 


Nomenclatura 

A nomenclatura utilizada na classificação dos incidentes e 
eventos adversos possui três vias de análise: 

e classificação internacional sobre segurança do paciente; 

e tipos de eventos; 

e grau de dano. 


Com relação a classificação internacional sobre segurança do 
paciente, a Organização Mundial da Saúde (OMS) publicou, 
em 2009,8 um documento listando os 13 tipos principais de in- 
cidentes, de acordo com a cadeia envolvida. Cada um deles é 
subdividido de acordo com a natureza do evento. 

A tipificação envolve basicamente a classificação em inci- 
dente (sem dano) e evento adverso (com dano). 

A classificação pelo grau de dano ao paciente considera as 
consequências para o doente, que podem ser desde ausência 
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de lesão, ocorrência de lesão leve, moderada ou grave ou até 
óbito. 

Incidentes são eventos de qualquer natureza que poderiam 
resultar ou resultam em dano ao paciente. Representam varia- 
cao de processo institucional. Como exemplo, pode-se citar fa- 
lha em manutenção de equipamentos de suporte à vida, troca 
de medicamentos, dieta ou hemocomponentes, entre outros. 

Eventos adversos são aqueles incidentes que atingem o pa- 
ciente, ou seja, provocam dano de qualquer natureza (física 
ou psíquica) a ele. Esses danos podem ser permanentes ou 
transitórios. 

Eventos-sentinela são caracterizados como eventos que 
não são esperados ou que nunca deveriam acontecer. Por 
exemplo, óbito não esperado em unidade de internação, pro- 
cedimentos cirúrgicos associados a dano ao paciente, explo- 
são ou incêndio na instituição, entre outros. 


Cultura de segurança 

De acordo com definição utilizada pela OMS, a cultura institu- 
cional de segurança do paciente reflete o conjunto de valores, 
competências, atitudes e comportamentos que determinam o 
comprometimento com a gestão da saúde e a segurança do pa- 
ciente. Há um foco institucional no aprendizado com as falhas 
para a melhoria dos serviços. Afasta-se da cultura da culpa e 
punição. 

Nesse sentido, o Ministério da Saúde publicou a Portaria 
529-Anvisa, de 1/4/2013, a qual institui o Programa Nacional 
de Segurança do Paciente (PNSP), que apresenta os seguintes 
objetivos específicos: 

e promover e apoiar a implementação de iniciativas voltadas a 
segurança do paciente em diferentes áreas de atenção, orga- 
nizacao e gestão de serviços de saúde, por meio da implanta- 
ção da gestão de risco e de núcleos de segurança do paciente, 
nos estabelecimentos de saúde: 

e envolver pacientes e familiares nas ações de segurança do pa- 
ciente; 

e ampliar o acesso da sociedade as informações relativas a se- 
gurança do paciente; 

e produzir, sistematizar e difundir conhecimentos sobre segu- 
rança do paciente; 

e fomentar a inclusão do tema segurança do paciente no ensino 
técnico e de graduação e pós-graduação na área da saúde. 


Princípios de falibilidade humana 

Um dos princípios apontados para a ocorrência desses eventos 
associados a mortes é o da falibilidade humana. O ser humano 
possui uma condição básica que o torna suscetível as falhas. 

A teoria do queijo suíço é amplamente conhecida em geren- 
ciamento de riscos de indústrias da construção civil e da aviação. 
Recentemente foi incorporada em organizações de saúde, uma 
vez que a vulnerabilidade em sistemas é comparável. A analogia 
ocorre em função de que sistemas possuem vulnerabilidades e 
fragilidades (semelhantes aos furos do queijo suíço). Caso não 
haja barreiras de proteção para as falhas de um processo, erros 
cometidos em uma etapa serão perpetuados até que atinja o pa- 
ciente. Um exemplo clássico é o erro de prescrição de medica- 


240 + TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 4 EMERGÊNCIAS E CUIDADOS HOSPITALARES 


mento de alta vigilância (p.ex., heparina) com administração fi- 
nal de dose diferente da intencionada ao paciente por ausência 
de detecção de erro nas etapas subsequentes a da prescrição. 

Uma das formas de evitar a perpetuação de erros é a elabora- 
ção de protocolos clínicos assistenciais, padronizando os proce- 
dimentos no paciente. Outra forma é a criação de checklists, nos 
quais cada ação anterior é verificada na etapa seguinte. 

Citam-se ainda as chamadas funções forçadas, quando, de 
forma intencional, são criados obstáculos para prevenção do 
incidente. Esses obstáculos são barreiras físicas que impedem 
que uma determinada ação inadvertida possa se perpetuar 
dentro de uma linha de cuidado ou de um processo. Um exem- 
plo disso é a forma distinta de conexão em rede de distribui- 
ção de oxigênio e ar comprimido que não apenas possuem co- 
res diferentes, mas também encaixes diferentes, impedindo 
que um seja encaixado no outro. 

Por último, a cultura organizacional é um fator de proteção 
extremamente importante, já que organizações maduras en- 
caram esses desafios com bastante profissionalismo e traba- 
lho em equipe. São instituições nas quais o erro é precoce- 
mente detectado, antes que atinja o paciente. O trabalho de 
equipe pressupõe que as equipes de trabalho atuem de forma 
complementar com foco compartilhado. 

Em culturas mais amadurecidas e com reconhecimento da 
falibilidade humana, todos são responsáveis por manutenção 
de processos definidos anteriormente. Um exemplo clássico é 
o pacote de medidas de instalação de cateter venoso central, 
em que, durante a inserção, falhas podem ocorrer, como au- 
sência de uso de campos extensos, contaminação durante o 
preparo do material, entre outros, seja por desconhecimento 
do profissional em serviço ou por distração durante um plan- 
tão tumultuado. 

Os demais profissionais devem ser capazes de interromper 
a continuidade desse processo e o profissional envolvido deve 
entender que, para a segurança do paciente, deve interromper 
e reiniciar todo o processo. Hospitais cuja cultura de seguran- 
ça está modernizada possuem corpo clínico preparado para 
trabalho de equipe, aptos a interromper esses processos vul- 
neráveis. 


Controle dos eventos adversos e melhoria 
contínua 

O exercício da medicina hospitalar deve estar estruturado para 
que todos os processos assistenciais estejam organizados, pac- 
tuados com os executantes envolvidos. Os indicadores de resul- 
tados, construídos pelos atores executantes, propiciam a análi- 
se crítica e as medidas preventivas e corretivas necessárias. 

A Agência para Pesquisa e Qualidade em Cuidados em Saú- 
de (Agency for Healthcare Research and Quality - AHRQ), o 
Instituto de Melhoria em Cuidados em Saude (Institute of 
Healthcare Improvement — IHI), a OMS, entre outros, estudam 
e divulgam formas de identificar e tratar as falhas de processo 
detectadas em uma instituição de saúde. 

Após a divulgação do relatório “Errar é Humano”, diversas 
ações globais foram desencadeadas por essas e outras institui- 
ções, comprometidas com a melhoria da saúde dos seres hu- 


manos. Basicamente, são ações cujo impacto em mortalidade 
global está associada a efetiva implementação do programa. A 
Aliança Global para Segurança do Paciente (campanha da 
OMS) pontuou 6 metas internacionais para a segurança do pa- 
ciente: 
e identificar os pacientes corretamente; 
e melhorar a efetividade de comunicação entre os profissionais 
da assistência; 
e melhorar a segurança de medicações de alta vigilância; 
e assegurar cirurgias com local de intervenção correto, procedi- 
mento correto e paciente correto; 
e reduzir o risco de infecções associadas aos cuidados de saúde; 
e reduzir os riscos de lesões aos pacientes decorrentes de quedas. 


O desenvolvimento de mecanismos institucionais eficazes 
para identificação dos incidentes e eventos adversos constitui 
uma ação central no gerenciamento de riscos. Algumas meto- 
dologias estão disponíveis e, entre elas, estão a notificação de 
incidentes e eventos adversos. 

Para o gerenciamento de riscos institucionais, a manuten- 
cao de sistema de notificação de incidentes é ferramenta bási- 
ca para a identificação de oportunidade de melhoria dos pro- 
cessos. Quanto mais disseminada for a cultura de segurança 
da instituição, mais notificações estão presentes. De acordo 
com o NHS inglês, quanto mais notificações a instituição for 
capaz de produzir, maior e melhor será o aprendizado. Apon- 
tam ainda que instituições que notificam mais têm maior 
chance de aprendizado com os erros. 

Eventos-sentinela devem ser investigados e analisados de- 
talhadamente, pois costuma refletir falhas significativas de 
processos institucionais. Reuniões de fechamento com a par- 
ticipação de todos os envolvidos permitem identificar pontos 
críticos de vulnerabilidade da instituição para futura correção. 


indicadores hospitalares 

Indicadores hospitalares são instrumentos utilizados para 
avaliar o desempenho hospitalar, envolvendo sua organização, 
recursos e metodologia de trabalho. Os dados coletados nas 
diversas áreas do hospital, quando relacionados entre si, 
transformam-se em instrumento de gestão úteis para a avalia- 
cao da assistência prestada, quantidade e tipo de recursos en- 
volvidos, controle dos custos gerados na produção dos servi- 
ços e seu grau de resolutividade (APM e CRM /SP. 1992). 

A Agência Nacional de Saúde Suplementar (ANS), em parce- 
ria com o Ministério da Saúde, prestadores de serviço, operadoras 
de saúde, instituições de ensino e sociedade civil, desenvolveram 
o Programa de Qualificação de Prestadores de Serviços de Saúde 

— QUALISS, estruturado em dois componentes: 
e divulgação da qualificação dos prestadores de saúde; 
e monitoramento da qualidade dos prestadores de saúde. 


O programa, apresentado em 2013/14, traz os indicadores 
hospitalares essenciais (Tabela 1) e os recomendáveis (Tabela 
2), classificados em áreas de domínio: 1) segurança; 2) efetivi- 
dade; 3) eficiência; 4) equidade; 5) acesso e 6) centralidade no 
paciente. 


Tabela 1 Indicadores hospitalares essenciais acordados 


pelo COGEP/GT 
Dominio Indicador 


Efetividade/ 
seguranca 





Taxa de densidade de incidéncia de infeccao 
de corrente sanguinea associada a cateter 
venoso central (CVC) 

Implantação de diretrizes e protocolos clínicos 
Conformidade com os padrões de cirurgia 
segura 

















Taxa de mortalidade institucional 

Taxa de mortalidade cirúrgica 

Taxa de mortalidade neonatal por faixa de 
peso do RN 


Efetividade 








Taxa de ocupação operacional (geral, 
maternidade, UTI adulta e pediátrica) 
Média de permanência (geral, maternidade, 
UTI adulto e pediátrica) 


Eficiência 








Acessibilidade à pessoa com deficiência 
Medidas para garantir, nos atendimentos, a 
prioridade aos indivíduos vulneráveis (pessoas 
com deficiência, idosos, gestantes, lactantes), 
excluindo urgência/emergência 


Equidade 





Acolhimento com classificação de risco no 
pronto atendimento/pronto-socorro 

Tempo de permanência/espera dos pacientes 
na urgência 


Acesso 








Satisfação do cliente/paciente/usuário 
Monitoramento/avaliação de queixas, 
reclamações e sugestões 


Centralidade 
no paciente 





Tabela 2 Indicadores hospitalares recomendáveis 
acordados pelo COGEP/GT 















































Domínio Indicador 

Efetividade/ Incidência de úlcera por pressão 

segurança 

Eficiência Média de permanência para patologias 
específicas: infarto agudo do miocárdio, 
acidente vascular cerebral isquêmico e 
insuficiência cardíaca congestiva, fratura de 
fêmur > 60 anos 

Eficiência/ Relação enfermeiro/leito 

segurança Relação enfermagem/leito 

Equidade Acesso a cuidados paliativos 

Acesso Avaliação médica do paciente internado 


realizada nas primeiras 24 h 




















Centralidade 
no paciente 


Adequação de prontuário do paciente 
Presença de resumo de alta 








Notificação de eventos adversos 
Presença de farmacêutico clínico 


Segurança 





Protocolos clínicos institucionais 
A grande variabilidade em condutas médicas é uma realidade 
e demanda uma reflexão: por que os médicos não seguem di- 
retrizes? Em análise publicada no periódico New England 
Journal of Medicine em 1999, concluiu-se que existem diversos 
motivos pelos quais os médicos, em frequência variável, não 
adotam ou rejeitam diretrizes. Estratégias para padronizar a 
assistência e também melhorar os resultados são propostas, 
entre as quais, a elaboração de protocolos clínicos assisten- 
ciais, adaptados para cada realidade institucional. 

Diversas estratégias são adotadas para implementação de 
um determinado padrão assistencial em uma instituição de 
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saúde. Diretrizes, protocolos, manuais de atendimento, pro- 
cedimento operacional padrão (POP), fluxos, etc. são ferra- 
mentas frequentemente utilizadas em instituições de saúde. 

Protocolos clínicos são documentos de conteúdo bem con- 
densado cujas condutas elencadas visam a padronizar um nú- 
mero limitado de condutas para determinada condição diag- 
nóstica ou terapêutica. Tem como base o conceito dos bundles 
(pacotes de medidas), que aponta para um documento que 
define um número limitado a 5 a 7 ações padronizadas em de- 
terminada linha de cuidado. Nao deve conter mais que 3 a 5 
páginas e limita-se a ser material de consulta do profissional 
durante sua atividade para que possa seguir o padrão definido 
no serviço ou na instituição. 

O exemplo mais difundido de protocolo clínico assistencial 
é o da Campanha de Sobrevivência a Sepse.’ A diretriz publi- 
cada define uma série de condutas com os níveis de evidência 
para cada uma delas. O protocolo deve ser elaborado pela ins- 
tituição elencando as poucas ações que são determinantes 
para a melhoria do desfecho primário e secundário. Outros 
exemplos de protocolos consagrados são: dor torácica, pre- 
venção de trombose venosa profunda, prevenção de pneumo- 
nia associada à ventilação, segurança cirúrgica, higienização 
de maos, acidente vascular cerebral, etc. 

Determinados protocolos são considerados estratégicos 
pela instituição, com base em benefícios em mortalidade, 
morbidade e custos. Para estes, deve-se fazer o gerenciamen- 
to, ou seja, deve-se acompanhar não somente os indicadores 
de desfecho (mortalidade e morbidade), mas também de pro- 
cesso (adesão aos itens do pacote de medidas). 

Os protocolos clínicos devem ser implantados dentro do 
contexto médico e institucional do estabelecimento de saúde 
local. No entanto, eles são dinâmicos e movidos pela crítica 
das pessoas que os concebem, por isso, esse processo de busca 
continua da qualidade utiliza as ferramentas críticas de avalia- 
ção propondo correções e, assim, traduzindo a gestão de ris- 
cos de pacientes hospitalizados. 


Considerações finais 

Uma vez que a gestão de riscos envolve a segurança do seu pa- 
ciente, da instituição e do próprio profissional envolvido no 
cuidado, o médico tem participação imprescindível. Sua parti- 
cipacao se da como componente de uma equipe multidiscipli- 
nar de assistência ao paciente, coordenando os encaminha- 
mentos referentes as práticas assistenciais. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar os pacientes corretamente. 

e Melhorar a efetividade de comunicação entre os 
profissionais da assistência. 

e Melhorar a segurança de medicações de alta vigilância. 

e Assegurar cirurgias com local de intervenção correto, 
procedimento correto e paciente correto. 

e Reduzir o risco de infecções associadas aos cuidados 
de saúde. 

e Reduzir os riscos de lesões aos pacientes decorrentes 
de quedas. 
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INFECÇÃO HOSPITALAR EM 
UNIDADE PEDIÁTRICA 


Alfredo Elias Gilio 
Márcio Caldeira A. Moreira 


introdução 

Tradicionalmente, o termo infecção hospitalar referia-se a 
uma infecção adquirida pelo paciente após a sua internação. 
Atualmente, esse conceito está ampliado para infecção rela- 
cionada aos cuidados a saúde e engloba qualquer episódio in- 
feccioso relacionado aos procedimentos do cuidado à saúde, 
mesmo que o paciente não tenha sido internado. 

A transmissão de um agente infeccioso em um serviço de 
saúde depende de três fatores: uma fonte ou reservatório do 
agente infeccioso, um hospedeiro suscetível e um modo de 
transmissao. 

Os agentes infecciosos geralmente têm origem na micro- 
biota dos próprios pacientes, da equipe de saúde ou dos conta- 
tos, incluindo familiares e visitas. Outra fonte possível de 
agentes é o meio ambiente. Várias classes de patógenos po- 
dem causar infecção hospitalar, incluindo bactérias, vírus, 
fungos e parasitas. O modo de transmissão varia de acordo 
com o microrganismo. Os principais modos de transmissão 
são: contato, gotículas e respiratório.’ 

A transmissão por contato pode ser direta ou indireta. A 
transmissão por contato direto ocorre quando microrganis- 
mos são transferidos de uma pessoa infectada para uma pes- 
soa suscetível sem um intermediário, objeto ou pessoa. Pode 
ocorrer, por exemplo, na transmissão do vírus do herpes, no 
contato de um profissional de saúde com um paciente ou na 
transmissão de um rinovírus por meio de um aperto de mãos. 
A transmissão indireta envolve a transferência do agente in- 
feccioso via um objeto intermediário contaminado ou uma 
pessoa. Um dos exemplos mais comuns de transmissão por 
contato indireto é aquele que ocorre quando o agente infeccio- 
so é transmitido pelas mãos dos profissionais de saúde, quan- 
do não fizeram uma higiene adequada das mãos entre o conta- 
to com um paciente e outro.” Em pediatria, brinquedos e 
objetos que as crianças manipulam também podem transmitir, 
de forma indireta, vários agentes infecciosos, como o vírus 
sincicial respiratório. Outras fontes são os instrumentos ina- 
dequadamente esterilizados. 


A infecção hospitalar resulta de uma interação entre a viru- 
léncia do agente infeccioso e a resistência do hospedeiro. A 
maioria dos fatores que afetam a incidência e a gravidade das 
infecções hospitalares está relacionada ao hospedeiro. Os 
principais fatores de risco são: extremos de idade, doença de 
base, alterações de imunidade, neoplasias e transplantes. Os 
procedimentos invasivos também aumentam o risco das in- 
fecções hospitalares porque interferem nos mecanismos natu- 
rais de defesa. Dentre esses procedimentos, os mais importan- 
tes são: procedimentos cirúrgicos, inserção de cateter vascular 
central, entubação traqueal com ventilação mecânica e sonda- 
gem vesical. 

A transmissão por gotículas ocorre quando gotículas de se- 
creção respiratória carregam e transmitem o agente infeccioso 
de um indivíduo infectado para um paciente suscetível. Geral- 
mente, a distância é curta e a transmissão ocorre quando a 
pessoa infectada tosse, espirra, fala ou quando ocorrem proce- 
dimentos como aspiração, entubação traqueal, fisioterapia 
respiratória ou massagem cardíaca. Alguns agentes etiológi- 
cos que podem ser transmitidos por gotículas são: vírus in- 
fluenza, adenovirus, rinovirus, Neisseria meningitidis e Borde- 
tella pertussis. 

A transmissão respiratória ocorre por meio de gotículas 
muito pequenas ou do nucleo dessas goticulas, que permane- 
cem infecciosas por longo tempo e podem ser transmitidas por 
longas distancias. Exemplos de agentes que podem se trans- 
mitir dessa forma sao: Mycobacterium tuberculosis, sarampo e 
varicela. O virus da influenza também pode apresentar trans- 
missão respiratória, mas geralmente com distâncias curtas. 

Em pediatria, as áreas de maior risco são as unidades de te- 
rapia intensiva (UTI) pediátrica e neonatal, porque recebem os 
pacientes mais graves e, nessas unidades, são realizados mais 
procedimentos invasivos, que aumentam o risco das infecções 
hospitalares.” Nas enfermarias de pediatria, geralmente são in- 
ternadas crianças com doenças infecciosas que refletem a epi- 
demiologia da comunidade. Dessa forma, nessas enfermarias 
são comuns as crianças internadas com doenças respiratórias 
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por vírus sincicial respiratório, metapneumovirus, influenza, 
parainfluenza, coqueluche e outras doenças como varicela e 
diarreia por rotavirus. O contato próximo entre os profissio- 
nais de saúde e essas crianças internadas fornece muitas opor- 
tunidades de transmissão hospitalar desses agentes infeccio- 
sos. Outra fonte possível são os brinquedos de uso comum. 

As infecções associadas aos cuidados a saúde mais impor- 
tantes em crianças são: pneumonias, infecções cirúrgicas, in- 
fecções associadas a cateter vascular e infecções urinárias. 


Pneumonia associada ao cuidado à saúde 

As pneumonias associadas aos cuidados à saúde são, de ma- 
neira geral, a segunda infecção hospitalar mais frequente e, 
nas UTI, a mais frequente. O uso crescente de entubação tra- 
queal e ventilação mecânica é o principal fator de risco para o 
surgimento da pneumonia associada ao cuidado a saúde. As 
pneumonias que surgem nos pacientes submetidos à ventila- 
ção mecânica são chamadas de pneumonia associada a venti- 
lação mecânica (PAVM). 

Há 3 tipos de pneumonia associada ao cuidado a saúde: 
pneumonia hospitalar, PAVM precoce e PAVM tardia. A pneu- 
monia hospitalar é, por definição, aquela que ocorre após 48 
horas de internação. A PAVM é, por definição, aquela que apa- 
rece após 48 horas ou mais de ventilação mecânica. A PAVM 
precoce é aquela que aparece nos primeiros 4 dias de ventila- 
ção mecânica, e a PAVM tardia aparece após 4 dias. 

Os agentes etiológicos atingem as vias aéreas inferiores por 
aspiração de microrganismos da orofaringe, inalação de aeros- 
sóis ou disseminação hematogênica. A principal via é a aspira- 
ção de bactérias que colonizam o trato respiratório superior e a 
orofaringe. A entubação traqueal e a ventilação mecânica au- 
mentam o risco de pneumonia em até 20 vezes. Para as crian- 
ças que não estão em ventilação mecânica, os principais fato- 
res de risco são: doença pulmonar crônica, cirurgia abdominal 
ou torácica, desnutrição, terapia imunossupressora, alteração 
de consciência e doença neuromuscular.” A colonização do tra- 
to respiratório superior geralmente precede o desenvolvimento 
da pneumonia hospitalar. A via mais comum é a endógena, por 
meio da colonização gástrica ou intestinal, uma vez que, nos 
pacientes graves, a acidez gástrica muitas vezes esta diminui- 
da. As fontes exógenas também podem ser importantes, como 
sistemas de água, dietas enterais ou circuitos do respirador. 

A etiologia das pneumonias hospitalares varia de acordo 
com o tempo de internação. De maneira geral, nas pneumo- 
nias que ocorrem nos primeiros 5 dias de internação, predomi- 
nam os agentes mais comuns: Streptococcus pneumoniae, 
Haemophilus influenzae e Staphylococcus aureus. Nas pneu- 
monias que ocorrem após 5 dias de internação, predominam 
os agentes da flora hospitalar: Pseudomonas aeruginosa, Sta- 
phylococcus aureus, Acinetobacter sp, Klebsiella sp, Escheri- 
chia coli. Outros agentes importantes são os vírus, especial- 
mente o vírus sincicial respiratório. 


Diagnóstico 
Os critérios utilizados para o diagnóstico das pneumonias hos- 
pitalares levam em conta achados clínicos e radiológicos. Ge- 


ralmente, a criança apresenta febre, taquipneia, secreção res- 
piratória e infiltrado novo a radiografia de tórax. 

O diagnóstico da PAVM é mais dificil. Os critérios utiliza- 
dos são: infiltrado novo na imagem radiológica, que persiste 
por pelo menos 48 horas, e pelo menos 3 dos seguintes: febre, 
leucocitose ou leucopenia, secreção purulenta e isolamento 
de uma bactéria patogênica de um aspirado endotraqueal. 
Esses critérios são bastante sensíveis, mas pouco específicos, 
porque várias condições nos pacientes graves submetidos à 
ventilação mecânica podem alterar a imagem radiológica, 
como: atelectasias, aspiração química, sindrome do descon- 
forto respiratório, reações a drogas e insuficiência cardíaca. 
Além disso, a cultura de secreção traqueal pode não identifi- 
car o agente etiológico da pneumonia. Dessa forma, foram 
desenvolvidas várias técnicas broncoscópicas que utilizam 
culturas quantitativas, na tentativa de aprimorar o diagnósti- 
co da PAVM. Essas técnicas são: broncoscopia com cateter 
protegido, lavado broncoalveolar e lavado broncoalveolar 
protegido.* 

Os critérios estabelecidos para diagnóstico da pneumonia 
hospitalar são:” 

e para crianças menores de 1 ano de idade: evidência radiológi- 
ca de pneumonia mais piora de troca gasosa (dessaturação de 
O, aumento da necessidade de O,, aumento da demanda 
ventilatória) mais, pelo menos, 3 dos seguintes achados: 

- instabilidade de temperatura sem outra causa; 

- leucopenia (< 4.000 leucócitos/mmº ou leucocitose > 

15.000 /mm e mais de 10% de desvio a esquerda); 

- aparecimento de nova secreção do trato respiratório infe- 
rior ou alteração das características da secreção ou aumen- 
to da necessidade de aspiração; 

=- apneia, taquipneia, batimento de asa de nariz com retra- 
ção costal ou tiragem; 

- tosse; 

- bradicardia (FC < 100 bpm) ou taquicardia (FC > 170 bpm); 

e para crianças entre 1 e 12 anos de idade: evidência radiológica 
de pneumonia mais, pelo menos, 3 dos seguintes achados: 

- hipertermia (temperatura > 38,4°C) ou hipotermia (tem- 
peratura < 36,5°C) sem outra causa; 

= leucopenia (< 4.000 leucócitos/mm?) ou leucocitose (> 
15.000 leucócitos /mm?) e mais de 10% de desvio a esquerda; 

- aparecimento de secreção purulenta ou alteração nas ca- 
racterísticas da secreção ou aumento na quantidade de se- 
creção ou da necessidade de aspiração; 

= nova tosse ou piora da tosse ou dispneia, apneia ou taquip- 
nela; 

=- sibilos, roncos ou estertores; 

- piora das trocas gasosas (dessaturação de 02, aumento da 
necessidade de O, ou aumento da demanda ventilatória). 


Evidência radiológica de pneumonia é considerada quando 
duas ou mais radiografias seriadas de tórax apresentam infil- 
trado novo ou progressivo, consolidação ou cavitação. Em 
crianças que não apresentam doença pulmonar prévia ou in- 
suficiência cardíaca congestiva, apenas um exame radiológico 
é suficiente. 


A investigação da via aérea baixa para o diagnóstico da 
pneumonia hospitalar, especialmente da PAVM, é dificil e 
controversa. Os principais métodos de investigação são: aspi- 
rado traqueal e métodos broncoscópicos. 


Aspirado traqueal 

As técnicas de aspirado traqueal procuram coletar material de 
forma asséptica e utilizar cultura quantitativa para separar co- 
lonização de infecção. Utiliza-se o ponto de corte de 10º unida- 
des formadoras de colônia (UFC) /mL para o diagnóstico. Com 
esse ponto de corte, a sensibilidade é de 70, e a especificidade, 
de 859%.º 


Métodos broncoscópicos: lavado 
broncoalveolar e escovado protegido 

Essas técnicas exigem equipes especializadas para sua realiza- 
cao. Procuram coletar secreção pulmonar do local acometido. 
Os pontos de corte são 10º UFC /mL para o escovado protegido 
e 10*UFC/mL para o lavado broncoalveolar. De maneira geral, 
apresentam sensibilidade e especificidade de 80 a 90% para o 
diagnóstico de pneumonia.* 


Prevencao das pneumonias hospitalares 

As principais medidas de prevencao das pneumonias hospita- 

lares, especialmente da PAVM, sao:* 

e evitar entubação e reduzir o tempo de ventilação mecânica: 
há uma nítida relação entre duração da ventilação mecânica e 
surgimento das pneumonias. Dessa forma, todas as medidas 
para evitar a sua utilização ou reduzir a sua duração são bas- 
tante úteis: 

e aspirar a secreção subglótica: verifica-se que, durante a venti- 
lação mecânica, pode haver acúmulo de secreção na região 
acima do cuff do tubo endotraqueal. Esse líquido frequente- 
mente contém microrganismos que podem posteriormente 
infectar o trato respiratório do paciente. A aspiração e a dre- 
nagem dessa secreção reduzem a incidência de PAVM; 

e dar preferência para a entubacao orotraqueal, uma vez que a 
entubação nasotroqueal aumenta a incidência de sinusite e 
também de PAVM; 

e trocar o circuito do respirador apenas quando estiver sujo ou 
funcionando inadequadamente, uma vez que trocas muito 
frequentes do circuito aumentam o risco de PAVM. Paralela- 
mente, o líquido condensado do circuito deve ser drenado 
com frequência, para evitar a sua colonização e a aspiração 
para o paciente; 

e manter o paciente em decúbito elevado, pois reduz o risco de 
PAVM. Recomenda-se que a cabeceira da cama fique elevada 
a 30 a 459; 

e reduzir os volumes da dieta por via gástrica, porque ha uma as- 
sociação entre aspiração do conteúdo gástrico e pneumonia; 

e lavaras mãos, para toda a equipe que manipula o paciente. Em- 
bora seja uma medida muito simples, é muito eficaz e, frequen- 
temente, é negligenciada nas UTI. Recomenda-se a lavagem 
das mãos com água e sabão, se estiverem sujas, ou a utilização 
de antisséptico a base de álcool antes e após cada manipulação 
do paciente em ventilação mecânica, se estiverem limpas; 


INFECÇÃO HOSPITALAR EM UNIDADE PEDIÁTRICA « 245 


e evitar o uso desnecessário de antagonistas H2 e antiácidos, 
uma vez que a utilização desses medicamentos reduz a prote- 
ção gástrica para o crescimento bacteriano. 


Tratamento das pneumonias hospitalares 
Para as pneumonias hospitalares que ocorrem nos primeiros 5 
dias de internação, recomenda-se cobertura para os agentes 
etiológicos mais comuns, com padrão de sensibilidade da co- 
munidade. Dessa forma, geralmente a cobertura deve incluir 
Staphylococcus aureus e Streptococcus pneumoniae. Um esque- 
ma inicial pode ser oxacilina (ou vancomicina) + ceftriaxona. 
Para as pneumonias hospitalares que ocorrem após 5 dias 
de internação, predominam os agentes etiológicos da flora 
hospitalar. Nesse aspecto, é fundamental que a comissão de 
controle de infecção hospitalar do serviço mantenha um ban- 
co de dados com as informações sobre o perfil etiológico mais 
frequente e o seu padrão de sensibilidade. Geralmente, a co- 
bertura inicial será para Gram-negativos, Pseudomonas aerugi- 
nosa e Staphylococcus aureus resistente a oxacilina. Um es- 
quema possível é vancomicina e ceftazidima ou cefepima. 


Infecções cirúrgicas 

Uma infecção cirúrgica pode ser incisional ou afetar os órgãos in- 
ternos. A infecção cirúrgica incisional pode ser superficial, quan- 
do envolve apenas a pele e o subcutâneo, ou profunda, quando 
envolve a fáscia e o tecido muscular. As infecções cirúrgicas inci- 
sionais superficiais ocorrem nos primeiros 30 dias após o proce- 
dimento, e as infecções profundas podem ocorrer até 1 ano após 
o procedimento, quando ocorre um implante no local. 

As infecções cirúrgicas dos órgãos internos também se ma- 
nifestam nos primeiros 30 dias após a cirurgia, nos casos sem 
implante, ou até 1 ano após o procedimento nos casos em que 
ha implante. 

O risco do desenvolvimento de uma infecção pos-cirurgica 
depende do grau de contaminação da ferida operatória. As ci- 
rurgias podem ser classificadas de acordo com o risco de infec- 
ção pós-cirúrgica: 

e cirurgia limpa: não há processo inflamatório no sítio cirúrgico 
e os tratos respiratório, gastrointestinal, genital e urinário não 
foram penetrados. O fechamento da ferida é primário; 

e cirurgia limpa contaminada: os tratos respiratório, gastroin- 
testinal, genital ou urinário foram penetrados sob condições 
controladas e sem contaminação; 

e cirurgia contaminada: cirurgia após ferimento acidental ou 
quando há quebra de técnica asséptica durante o procedi- 
mento ou são penetrados sítios cirúrgicos infectados; 

e cirurgia infectada: cirurgia em ferimento antigo com tecido 
desvitalizado ou com corpo estranho ou sítio cirúrgico com 
viscera perfurada ou secreção purulenta. 


As taxas de infecção cirúrgica em crianças não são muito bem 
conhecidas, mas variam de 2,7% nas cirurgias limpas a 14,6% 
nas cirurgias contaminadas.º 

Os patógenos que causam as infecções cirúrgicas podem 
ser adquiridos da própria microbiota endógena do paciente ou 
por uma fonte exógena, pelo contato com a equipe cirúrgica, o 
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instrumental cirúrgico ou o meio ambiente. Na grande maio- 
ria das vezes, o agente etiológico é implantado durante o ato 
cirúrgico, e a própria microbiota do paciente, próxima ao local 
da incisão, é responsável pela maioria das infecções cirúrgicas. 
Nas cirurgias limpas contaminadas, a microbiota normal do 
trato gastrointestinal, respiratório, genital ou urinário pode 
contaminar diretamente a ferida operatória. Os microrganis- 
mos também podem atingir a ferida operatória por via hema- 
togênica, quando há bacteremia. Das fontes exógenas, as mais 
importantes sao as mãos e as narinas da equipe cirúrgica, que 
podem contaminar a ferida cirúrgica. 

Os principais agentes etiológicos das infecções cirúrgicas 
são Staphylococcus aureus e Staphylococcus coagulase-negati- 
vo. Nas cirurgias do trato gastrointestinal, muitas vezes a etio- 
logia da infecção é mista, com microrganismos aeróbios e 
anaeróbios. Uma preocupação atual é com os agentes resis- 
tentes aos antimicrobianos, como: S. aureus resistente à oxa- 
cilina, enterococos resistentes à vancomicina e Klebsiella sp 
resistentes a cefalosporina de 3º geração. As infecções fungi- 
cas por Candida albicans e outras espécies de Gandida sp têm 
aumentado, especialmente nos pacientes imunodeprimidos. 

Os principais fatores de risco para o surgimento de infecção 
cirúrgica são: internação pré-operatória prolongada, tricoto- 
mia no local da abordagem e antissepsia inadequada das mãos 
da equipe cirúrgica. 

Algumas medidas intraoperatórias são fundamentais para 
reduzir o risco das infecções cirúrgicas.º São elas: 

e antissepsia adequada da pele com antissépticos a base de 
iodo ou cloroxedina; 

e redução do numero de pessoas que têm acesso a sala cirúrgica; 

e redução da duração do ato cirúrgico. De maneira geral, o risco 
aumenta 3 vezes nas cirurgias que duram mais do que 3 horas; 

e técnica cirúrgica adequada com redução do sangramento, do 
dano tecidual, do tecido necrótico e do espaço morto; 

e retirada de corpo estranho no local da cirurgia. Em tecidos sa- 
dios, são necessários 10° Staphylococcus sp /g de tecido para 
causar infecção, enquanto são necessários apenas 10? micror- 
ganismos para infectar um fio de sutura. 


O uso de antimicrobianos no pré-operatório pode reduzir o ris- 
co de infecção cirúrgica. Entretanto, sua utilização deve seguir 
alguns princípios fundamentais: 

1. O uso deve ser indicado quando a cirurgia apresenta um alto grau 
de risco de infecção ou quando as consequências dessa infecção 
podem ser desastrosas, como nas cirurgias cardíacas ou com im- 
plantação de alguma prótese. Dessa forma, os antibióticos esta- 
rao indicados em todas as cirurgias limpas contaminadas, nas ci- 
rurgias contaminadas e em certos procedimentos limpos. 

2. O antibiótico deve ser ativo para o agente etiológico mais co- 
mum, levando-se em conta a sua suscetibilidade. Nesse ponto, 
é fundamental que a comissão de controle de infecção hospi- 
talar do serviço forneça periodicamente para a equipe médica 
quais os agentes etiológicos mais comuns como causa de in- 
fecção cirúrgica, assim como sua sensibilidade, uma vez que 
esses dados podem variar muito de serviço para serviço e em 
um mesmo serviço ao longo do tempo. De maneira geral, o an- 


timicrobiano deve ser ativo para os estafilococos e, para alguns 
procedimentos, deve ser ativo também para enterobactérias e 
anaeróbios. 

3. O momento ideal para administração do antibiótico deve ser 
aquele que atinja concentrações adequadas no tecido no mo- 
mento da contaminação, que geralmente ocorre imediata- 
mente após a incisão. O momento considerado ideal é dentro 
de 60 minutos antes da incisão cirúrgica. 

4. Deve-se manter nível adequado do antibiótico durante todo o 
procedimento. 

5. O antibiótico profilático deve ser descontinuado dentro de 24 
horas, na maioria dos procedimentos, e dentro de 48 horas 
nas cirurgias cardíacas. Nao ha vantagem em manter o anti- 
biótico além desse prazo e aumentar o risco de infecção por 
bactérias resistentes. 


A Tabela 1 mostra uma sugestão de antimicrobianos para a 
profilaxia da infecção cirúrgica de acordo com o tipo de cirur- 
gia, para as cirurgias mais comuns em pediatria. Vale ressaltar 
que se trata apenas de um roteiro, mas é fundamental que se 
conheçam os agentes mais comuns do serviço e seu perfil de 
resistência para uma conduta adequada. 


Infecções associadas a cateteres vasculares 

Os cateteres vasculares (CV) têm sido cada vez mais utilizados 
no cuidado de crianças criticamente enfermas e, apesar de traze- 
rem vantagens evidentes quanto ao manejo e a preservação do 
acesso vascular, implicam um risco aumentado de complicações 
infecciosas, como celulite, abscesso e endocardite, com morbi- 
dade e mortalidade variáveis. Muitos estudos comprovam a inci- 
dência crescente das bacteriemias associadas a presença dos CV. 

A adoção sistemática de procedimentos padrão para a in- 
serção e o cuidado desses dispositivos tem acarretado dimi- 
nuição significativa da incidência das infecções da corrente 
sanguinea associadas a CV ja desde o inicio deste século.” 

Os microrganismos podem contaminar o cateter a partir de 
sua superfície externa ou interna. A contaminação da superfi- 
cie externa ocorre a partir da colonização pela microbiota da 
própria pele ou das mãos dos profissionais, e a contaminação 
do lúmen do cateter pode ocorrer pela manipulação inadequa- 
da do canhão do cateter ou pela contaminação de solução de 
infusão, por preparo ou fabricação inadequados. 

Os fatores de risco para aquisição de infecção da corrente 
sanguinea são: internação em UTI, baixo peso ao nascimento, 
presença de CV, neutropenia, ventilação mecânica, nutrição 
parenteral total, idade menor do que 2 anos e doença de base. 
O tempo de permanência deixou de ser um risco por si só a 
partir da adoção dos cateteres tunelizados ou implantados. 

Os principais cateteres vasculares utilizados em neonatolo- 
gia e pediatria são: 

e cateter umbilical, inserido na veia ou artéria umbilical: apre- 
senta alto risco de colonização com risco de infecção próximo 
de 5%; deve ser retirado precocemente; 

e cateter venoso periférico, mais comum em veias do antebraço 
ou mão: apresenta risco significativo de flebite, mas raramen- 
te é associado a infecção;º 


Tabela 1 Profilaxia antimicrobiana de acordo com o 
procedimento cirúrgico 


Procedimento Agentes mais Antibiótico de 


















































































































































comuns escolha 
Apendicectomia BGN e anaeróbios Cefoxitina 
Trauma abdominal BGN e anaeróbios Cefoxitina 
penetrante 
Gastrectomia BGN Cefazolina 
Colecistectomia BGN Cefazolina 
EA pulmonar S. aureus Cefazoliha 
























































Cefazolina ou 
vancomicina* 


S. aureus e S. 
epidermidis 
Neurocirurgia S. aureus e S. 
epidermidis 


Cirurgia cardíaca 
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vancomicina* 


S. aureus e S. 
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Cirurgia ortopédica 



































BGN: bacilo Gram-negativo. 
* Indicada apenas nos locais com alta prevalência de S. aureus e S. 
epidermidis resistentes à cefazolina. 

Fonte: adaptada de Won e Wong, 2012.º 


e — intracath (cateter venoso central percutâneo, não tunelizado), 
inserção percutânea em veias centrais: apresenta colonização 
extra e intraluminal rápida, alto risco de infecção da corrente 
sanguinea; 

e PICC (cateter venoso central inserido perifericamente), inse- 
rido em membros superiores, vai até a veia cava superior: 
apresenta baixa taxa de infecção; pode ser mantido por longo 
tempo; tem sido usado com bastante frequência para antibio- 
ticoterapia prolongada, mesmo em pacientes nao críticos; 

e cateter venoso central tunelizado (Hickman ou Broviac), im- 
plantado em veias subclávias, jugulares internas ou femorais: 
apresenta taxas de infecção muito baixas pela presença de 
cuff, que inibe a migração de microrganismos para o lumen do 
cateter; muito usado em pacientes oncológicos; 

e cateter totalmente implantavel (port-a-cath), implantado ci- 
rurgicamente na veia subclávia ou jugular interna, tunelizado 
abaixo da pele: possui porta subcutânea acessada por agulha 
e tem o menor risco de infecção da corrente sanguínea, pois o 
túnel impede a migração de microrganismos. 


Os cateteres periféricos representam um risco muito menor de 
associação com infecção do que os cateteres centrais, entre- 
tanto, sua passagem em situações emergenciais e sua localiza- 
ção em veias femorais aumentam esse risco. Diferentemente 
do recomendado para adultos, eles não são trocados rotineira- 
mente em pediatria. Ja os dispositivos centrais estão mais 
propensos a complicações graves, como endocardite e trom- 
bose. Sua utilização para nutrição parenteral também é consi- 
derada fator de risco importante para infecção (principalmen- 
te por Candida) e inclusive morte, não sendo recomendada 
sua troca rotineira. 

A prevenção das bacteremias associadas a CV é medida ex- 
tremamente efetiva e recomendada; seu aspecto mais rele- 
vante é a adoção sistemática da lavagem de mãos, desconta- 
minação cutânea com solução de clorexidina e técnica 
asséptica de inserção. Todo CV deve ser removido a partir do 
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momento em que não vai mais ser utilizado. O uso de antibio- 
ticoterapia profilática, tanto sistêmica quanto local, deve ser 
fortemente desencorajado, posto que, mesmo podendo exer- 
cer pequeno fator de proteção, aumenta significativamente o 
risco de seleção de agentes mais dificeis de serem controlados. 

Os agentes etiológicos mais comuns são os Staphylococcus 
coagulase-negativos (S. epidermidis, S. saprophyticus, S. ho- 
minis, S. haemolyticus, S. warneri, entre outros), seguidos pelo 
S. aureus e bacilos Gram-negativos, enterococos e Candida sp. 
Cabe ressaltar que o S. aureus tem apresentado quedas segui- 
das de incidência a partir do uso rotineiro das medidas profilá- 
ticas de infecção. 

O diagnóstico de infecção associada ao CV não costuma ser 
simples. Deve sempre ser feita a exclusão de foco infeccioso 
que justifique os sintomas apresentados pelo paciente; febre é 
um sintoma de pouca especificidade, mas pus na inserção do 
cateter e sinais clínicos de bacteriemia durante a infusão pelo 
CV são indicativos de que o cateter é o foco infeccioso. 

Deve ser feita coleta de um par de hemoculturas (central e 
periférica) na suspeita clínica: se apenas a hemocultura perifé- 
rica resultar positiva, praticamente descarta-se a possibi- 
lidade de infecção associada ao CV; sendo somente a amostra 
central positiva, deve-se tratar apenas de colonização do cate- 
ter; caso se isole o mesmo agente em ambas as hemoculturas, 
é provável que o CV seja o responsável, e sua retirada deve ser 
considerada. Nessa eventualidade, caso a positividade da 
amostra central ocorra mais de 2 horas antes da amostra peri- 
férica, define-se o cateter como o foco da infecção. Hemocul- 
turas quantitativas também são muito úteis nesses cenários.!º 

A retirada do CV na infecção da corrente sanguínea associa- 
da ao cateter é obrigatória nos casos de sepse grave, instabili- 
dade hemodinâmica e endocardite. Caso seja optado por sua 
manutenção, mesmo na introdução de antibioticoterapia sis- 
têmica, deve-se reavaliar essa opção após a identificação do 
agente. A antibioticoterapia empírica inicial deve ser dirigida 
aos agentes mais comuns, mas é importante que o pediatra, 
em parceria com a comissão de controle de infecção hospitalar, 
tenha conhecimento do perfil de sensibilidade dos agentes 
mais prevalentes naquela unidade ou região. 


Infecções associadas à sondagem vesical 

As infecções do trato urinário (ITU) associadas aos cuidados 
de saúde quase sempre ocorrem em pacientes com sondagem 
do trato urinário. Entretanto, vale reforçar que, uma vez que 
as sondagens vesicais de alívio são a enorme maioria das son- 
dagens realizadas na população pediátrica, o risco e a frequên- 
cia dessa entidade é muito menor do que nos adultos. 

A adoção sistemática de procedimentos padrão e a técnica 
asséptica para a realização de sondagem vesical devem ser ro- 
tineiras, pois já têm sua eficácia comprovada na redução das 
complicações infecciosas associadas à passagem da sonda.!º 
Outra medida simples de impacto significativo na frequência 
dessas complicações é a redução da sondagem desnecessária 
ou evitavel.” 

A presença de bacteriúria, desde que não acompanhada de 
sintomas clínicos, não deve implicar tratamento. A diferencia- 
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ção entre ITU associada a sondagem e bacteriúria assintomá- 
tica associada a sondagem é imprescindível, posto que, ao di- 
minuir a prescrição de antimicrobianos, diminui-se a pressão 
seletiva de cepas multirresistentes. Os agentes isolados em 
pacientes cronicamente sondados podem ser os germes mais 
comumente associados a infecção urinária (E. coli e bacilos 
Gram-negativos), mas costumam ser agentes menos usuais, 
inclusive fungos ou infecções polimicrobianas. 

O tratamento inicialmente é empírico, mas deve sempre ser 
orientado pela cultura, a partir do conhecimento do resultado. 
Na opção pelo tratamento inicial oral, tem sido utilizada em 
nosso meio a cefuroxima, na dose de 30 mg/kg, dividida em 2 
tomadas diárias; se a opção for pelo tratamento empírico pa- 
renteral, seja pela gravidade do quadro ou pela baixa idade do 
paciente, a primeira opção é a ceftriaxona, 50 a 75 mg/kg, em 
dose única ou dividida a cada 12 horas, exceto em recém-nas- 
cidos, quando deve ser dada preferência a cefotaxima, 150 
mg/kg divididos em 3 doses, pelo risco da hiperbilirrubinemia 
associada ao uso de ceftriaxona. Vale frisar que o laboratório 
de referência e o médico do paciente devem procurar conhecer 
os patógenos mais comuns daquele serviço de saúde ou região 
e seus perfis de sensibilidade. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender o conceito atual das infecções 
associadas aos cuidados à saúde. 

e Compreender os principais modos de transmissão das 
infecções associadas ao cuidado à saúde. 

e Descrever as infecções associadas aos cuidados à 
saúde mais importantes em crianças. 

e Compreender as situações que aumentam o risco das 
infecções associadas aos cuidados à saúde. 

e Descrever as principais medidas para redução das 
infecções associadas aos cuidados à saúde. 
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INDICAÇÕES DE 
INTERNAÇÃO HOSPITALAR 
EM PEDIATRIA 
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Manoel Reginaldo Rocha de Holanda 


A admissão hospitalar é um evento que implica afastamento do 
domicílio e distanciamento do cotidiano familiar, gerando an- 
gústia e resultando, muitas vezes, em elevado custo social, 
emocional e econômico, além do fato de a própria doença que 
motiva a internação ja despertar medo e fantasia a respeito da 
morte. Por causa dessa realidade, considera-se que a hospitali- 
zação pode ter um impacto negativo, imediato e/ou em longo 
prazo, sobre o desenvolvimento físico e emocional da criança. 

Desde 1976, quando North? publicou o artigo “Quando uma 
criança deveria ficar no hospital?”, essa preocupação está pre- 
sente nas instituições que atuam nos cuidados pediátricos. 
Recentemente, um movimento em favor da humanização nos 
cuidados hospitalares mobilizou equipes interdisciplinares 
com o objetivo de modificar e adequar tanto a estrutura física 
e organizacional quanto a própria assistência, buscando mini- 
mizar, com uma visão holística, o sofrimento durante a recu- 
peração da criança. O próprio Estatuto da Criança e do Adoles- 
cente* garante o acesso universal e igualitário da criança e do 
adolescente a promoção, a proteção e a recuperação da saúde 
como um direito de exercício da cidadania. 

Somando-se a esses aspectos, a elevação constante dos 
custos em saúde tem estimulado administradores do sistema 
de saúde a identificar e evitar admissões e permanência hospi- 
talares desnecessárias em um esforço para otimizar recursos, 
destinando-os aqueles que realmente necessitem deles.” 

Assim, uma internação hospitalar deve ser norteada por 
critérios bem estabelecidos, visando à recuperação da criança 
sem expô-la aos riscos adicionais que uma admissão inapro- 
priada poderia acarretar. 

Um protocolo para a adequação da internação em pediatria 
foi desenvolvido” e tem sido utilizado internacionalmente, 
com adaptações necessárias a cada localidade, desde o final 
da década de 1980, e mostrou-se um ótimo instrumento de 
melhoria na qualidade da assistência.” Após ser utilizado em 
um levantamento italiano” que avaliou 656 internações, con- 
cluiu-se que 30% das admissões hospitalares e 55% dos dias 
de permanência hospitalar foram inapropriados. 


Outro estudo” demonstrou que crianças com diagnóstico de 
bronquiolite atendidas em um serviço de emergência sem pe- 
diatra foram internadas para tratamento 2 vezes mais do que 
quando atendidas em serviços que dispunham de pediatra. 
Reforça-se, com ele estudo, a importância de critérios que au- 
xiliem os profissionais na indicação da internação hospitalar, 
sobretudo quando ela é realizada por um médico generalista. 

Uma vez confirmada a necessidade da criação de protoco- 
los para admissão hospitalar, em que parâmetros deveriam ser 
baseados? 

Critérios propostos e aplicados na década de 1970 foram re- 
visados, testados e modificados no decorrer dos anos em di- 
versos países.2*5 No entanto, o conceito estabelecido desde 
então, de que a hospitalização depende da condição clínica do 
paciente, e não propriamente de seu diagnóstico, permanece 
atual. Assim, a avaliação de parâmetros fisiológicos é utilizada 
atualmente pelo Comitê de Cuidados Hospitalares da Acade- 
mia Americana de Pediatria para a criação de critérios indica- 
tivos de internação. 

Com base nesse conceito exposto, serão apresentados cri- 
térios gerais utilizados para indicar a internação hospitalar em 
pediatria, os quais foram propostos por Casanova Matutano 
et al.” e revisados por Gómez Llorente et al.’ (Tabela 1). 

Nos últimos anos, a criação, a especialização e a sofistica- 
ção dos serviços de saúde impuseram que uma nova avaliação 
fosse feita na admissão hospitalar, baseada na gravidade do 
paciente. Dessa forma, no momento da internação, é preciso 
definir também a complexidade do serviço para o qual será en- 
caminhado o paciente.” No Brasil, de uma forma geral, dis- 
põe-se de serviços de internação em pediatria com enferma- 
rias e unidades de cuidados intensivos pediátricos. Poucos 
serviços têm cuidados intermediários ou semi-intensivos, 
sendo esse nível de atendimento realizado em enfermarias 
mais bem equipadas e estruturadas ou, então, em unidades de 
terapia intensiva (UTI). 

O Comitê de Cuidados Hospitalares da Academia America- 
na de Pediatria propõe critérios para admissão em unidades 
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Tabela 1 Critérios gerais de internação em pediatria 


Critérios relacionados à avaliação clínico-laboratorial do 
paciente 

















Estado confusional agudo, coma ou falta de resposta 
Aparecimento de incapacidade para mover-se, alimentar-se, 
respirar e realizar funções fisiológicas 

Alteração aguda ou progressiva incapacitante: sensório-motora, 
circulatória ou respiratória 

Perda aguda de visão ou de audição nas últimas 48 horas 
Surgimento agudo, nas últimas 48 horas, de dificuldade para 
realizar movimentos 

Febre persistente por mais de 5 dias 

Sangramento ativo 

Deiscência de ferida cirúrgica e evisceração 

Alteração eletrolítica ou acidobásica grave, incluindo: Na < 123 
mEq/L ou > 146 mEqg/L; K < 2,5 mEq/L ou > 5,6 mEq/L; HCO, < 
20 mEq/L ou > 36 mEQ/L; e pH arterial < 7,30 ou > 7,45 
Hematócrito < 30% 

Frequência cardíaca > ou < que os seguintes parâmetros: 
paciente de 6 a 23 meses: 80 a 200 bpm; paciente entre 2 e 6 
anos: 70 a 200 bpm; paciente entre 7 e 11 anos: 60 a 180 bom; 
paciente maior que 11 anos: 50 a 140 bpm 

Pressão arterial > P95 ou < P5 para a idade 

Qualquer dos seguintes problemas que não respondam ao 
tratamento ambulatorial: convulsões, arritmias, asma, laringite, 
desidratação e outros 

Problemas pediátricos específicos: abuso de menores e não 
cumprimento do regime terapêutico 











Critérios referentes aos procedimentos necessários 





Cirurgia ou procedimento nas próximas 24 horas que necessitem 
de anestesia geral ou locorregional, equipamento e/ou 
procedimento disponíveis apenas em ambiente hospitalar 
Tratamento em unidade de terapia intensiva 

Monitoração cardíaca ou de sinais vitais a cada 2 horas 
Medicação endovenosa ou de fluidos parenterais 

Agentes quimioterápicos que necessitem de monitoração 
contínua 

Antibióticos parenterais ou medicação inalatória a cada 8 horas 
Respirador contínuo ou intermitente a cada 8 horas 
Pós-operatório de grandes cirurgias 











de cuidados intermediários e em unidades de cuidados inten- 
sivos, considerando peculiaridades para cada aparelho ou sis- 
tema (Tabela 2). Para os pacientes que necessitam de inter- 
venção multidisciplinar e monitoração frequente, sem 
instabilidade cardiorrespiratória ou hemodinâmica, são reco- 
mendados cuidados intermediários.'” Naqueles com alto risco 
de deterioração ou rápida progressão da doença ou, ainda, 
com necessidade de monitoração invasiva, são recomendados 
cuidados intensivos.” 

Algumas peculiaridades relacionadas a faixa etária reque- 
rem, no período neonatal, indicações próprias para hospitali- 
zação em unidades com graus variados de complexidade.'*'*O 
Departamento de Neonatologia da Sociedade Brasileira de Pe- 
diatria (SBP) propõe uma padronização para admissão e per- 
manência hospitalar (Tabela 3).” 

É importante notar que, por causa das significativas dife- 
renças de recursos humanos, materiais, métodos diagnósticos 
e tratamento de hospital para hospital, nenhuma série de cri- 
térios pode ser aplicada rigorosamente a todas as instituições. 
Além do mais, situações especiais, como condição sociocultu- 
ral e econômica, o grau de instrução, a ansiedade familiar e al- 
guns procedimentos diagnósticos, normalmente não estão 
contempladas nos protocolos,” mas podem ser determinantes 
na indicação dos serviços de saúde. 


Tabela 2 Critérios de admissão em unidade de terapia 
intensiva pediátrica 


Respiratório 





Entubação traqueal ou potencial necessidade de entubação 

de emergência e ventilação mecânica, independentemente da 
etiologia 

Doença pulmonar rapidamente progressiva de vias aéreas baixas 
ou altas com risco de progressão para falência respiratória e/ou 
obstrução total 

Necessidade de oxigênio suplementar com FiO, = 50%, 
independentemente da etiologia 

Traqueostomia recente, com ou sem necessidade de ventilação 
mecânica 

Barotrauma agudo com comprometimento de vias aéreas 
Necessidade de inalação frequente ou contínua ou nebulização 
de medicações que devem ser administradas com segurança em 
UTI (de acordo com as rotinas da instituição) 











Cardiovascular 





Choque 

Após ressuscitação cardiopulmonar 

Arritmias com risco de morte 

Insuficiência cardíaca congestiva instável que necessite ou não 
de ventilação pulmonar mecânica 

Cardiopatia congênita com instabilidade cardiorrespiratória 
Após procedimentos cardiovasculares e intratorácicos de risco 
Necessidade de monitoração das pressões arterial, venosa 
central e de artéria pulmonar 

Necessidade de marca-passo temporário 














Neurológico 





Pacientes com derivação externa 





Convulsões não responsivas à terapêutica ou que requerem 
infusão contínua de drogas anticonvulsivantes 

Alteração sensorial grave e aguda quando a deterioração 
neurológica é provável ou imprevisível ou coma com potencial 
comprometimento de via aérea 

Após procedimento neurocirúrgico que necessite de 
monitoração invasiva ou observação próxima 

Inflamação ou infecção aguda de sistema nervoso central 
(SNC); depressão neurológica, anormalidades metabólicas ou 
hormonais e comprometimento respiratório ou hemodinâmico; 
possibilidade de aumento da pressão intracraniana 

Trauma craniano com aumento da pressão intracraniana 
Pré-operatório neurocirúrgico com deterioração neurológica 
Disfunção neuromuscular progressiva com ou sem alteração 
do sensório que necessite de monitoração cardiovascular e/ou 
suporte respiratório 

Compressão ou iminência de compressão de medula 














Onco-hematológico 





Exsanguinotransfusão 

Plasmaférese ou leucoférese com condição clínica instável 
Coagulopatia grave 

Anemia grave com comprometimento respiratório ou 
hemodinâmico 

Complicações graves de crise de falcização, como alterações 
neurológicas, síndrome torácica aguda ou anemia aplástica com 
instabilidade hemodinâmica 

Início de quimioterapia com provável sindrome da lise tumoral 
Tumor ou massa que comprimam ou ameacem vasos ou órgãos 
vitais ou vias aéreas 








Endocrinológico/metabólico 











Cetoacidose diabética grave que necessite de terapia que 
exceda o que a unidade possa oferecer 

Outras alterações eletrolíticas graves, como hiperpotassemia 
que necessite de monitoração cardíaca ou intervenção 
terapêutica imediata; hiponatremia ou hipernatremia grave; 
hipo ou hipercalcemia; hipo ou hiperglicemia que necessitem 
de monitoração intensiva; acidose metabólica grave que requer 
infusão de bicarbonato, monitoração intensiva ou intervenções 
mais complexas; intervenções complexas para manter o balanço 
hídrico 

Erros inatos do metabolismo com deterioração aguda que 
necessitem de suporte respiratório, diálise, hemoperfusão, 
tratamento de hipertensão intracraniana ou suporte inotrópico 











(continua) 


Tabela 2 Critérios de admissão em unidade de terapia 
intensiva pediátrica (continuação) 


Gastrointestinal 





Sangramento gastrointestinal agudo e grave que cause 
instabilidade hemodinâmica ou respiratória 

Após endoscopia de emergência para retirada de corpo estranho 
Insuficiência hepática aguda que leve a coma ou instabilidade 
hemodinâmica ou respiratória 





Cirúrgico 





Cirurgia cardiovascular, torácica, otorrinolaringológica, 
craniofacial, de medula e ortopédica 

Procedimentos neurocirúrgicos 

Qualquer cirurgia com instabilidade hemodinâmica ou 
respiratória 

Transplante de órgãos 

Politraumatismo, com ou sem instabilidade cardiovascular 
Grandes perdas sanguíneas durante a cirurgia ou no período 
pós-operatório 





Renal 





Falência renal 

Necessidade aguda de hemodiálise, diálise peritoneal ou de 
qualquer outra terapia de reposição renal em pacientes instáveis 
Rabdomiólise aguda com insuficiência renal 





Multissistêmico e outros 





Intoxicação exógena ou overdose com potencial risco de 
descompensação 

Síndrome da disfunção de múltiplos órgãos 

Hipertermia maligna documentada ou suspeitada 

Lesões elétricas de fontes domésticas ou ambientais (raio) 
Queimadura com superfície corpórea > 10% 





Tabela 3 Critérios de internação de recém-nascido 


Alojamento conjunto 





Recomenda-se a permanência mínima de 48 h para alta 
hospitalar do binômio mãe-filho 





Unidade de cuidados intermediários ou unidade de médio risco 





Transferência da unidade de terapia intensiva nas primeiras 24 
a 48 h 

Observação nas primeiras 72 h de vida de pacientes com peso 
entre 1.500 e 2.000 g 

Presença de desconforto respiratório leve 

Necessidade de venóclise para infusão de glicose, eletrólitos e 
antibióticos 

Tratamento para hiperbilirrubinemia grave 

Prematuros em fase de ganho de peso 





Unidade de cuidados intensivos 





Portadores de instabilidade hemodinâmica 

Distúrbios metabólicos graves 

Insuficiência respiratória 

Alterações das funções vitais 

Peso ao nascer inferior a 1.200 g 

Pacientes que necessitem de nutrição parenteral, cateterismo 
central, cirurgias, entre outras indicações 





Peculiaridades regionais devem ser sempre consideradas, 
de modo que sempre prevaleçam os interesses do paciente. Es- 
ses critérios devem ser reavaliados periodicamente em razão 
das mudanças e do desenvolvimento acelerado da tecnologia. 

Programas inovadores como hospital-dia ou internação do- 
miciliar! já são alternativas a algumas admissões hospitalares 
atuais. 

Resumindo, a existência de protocolos para a indicação de 
internação em pediatria é útil e necessária, auxiliando na orga- 
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nizacao dos serviços, otimizando recursos e vagas e tentando 
minimizar as internações inapropriadas.”>! 

Estudos avaliando as indicações de internação no Brasil 
poderiam ser úteis na elaboração de um protocolo que atenda 
as necessidades das crianças do país. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Indicar criteriosamente uma internação hospitalar. 

e Avaliar as situações clínicas e entender a gravidade de 
cada caso, indicando corretamente o grau de cuidados 
que a criança ou o adolescente deve receber. 

e Estabelecer protocolos para a indicação de internação 
em pediatria. 

e Atuar na organização dos serviços, otimizando recursos 
e vagas. 

e Discutir e avaliar os critérios, evitando as internações 
inapropriadas. 
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CUIDADOS HOSPITALARES 
DE CRIANÇAS E 
ADOLESCENTES VÍTIMAS 
DE VIOLÊNCIA 


Sulim Abramovici 
Renata Dejtiar Waksman 
Mário Roberto Hirschheimer 


Introdução 

Violência doméstica, também conceituada como abuso ou 
maus-tratos, é um crime (Art. 136 do Código Penal) que envol- 
ve uma relação interpessoal, em que a força, a intimidação ou 
a ameaça submete a criança ou o adolescente ao autoritarismo 
do adulto. Caracteriza-se como doméstica ou intrafamiliar 
quando o agressor mantém com a criança ou adolescente al- 
gum vínculo de responsabilidade, parentesco, dependência, 
convivência, afeto ou confiança. 

Segundo a legislação brasileira (Art. 127 da Constituição Fe- 
deral e Arts. 4º e 5º do Estatuto da Criança e do Adolescente), 
é dever da família, da sociedade e do Estado assegurar à crian- 
ça e ao adolescente, com absoluta prioridade, o direito à vida, 
a saúde, a alimentação, à educação e à convivência familiar e 
comunitária, além de colocá-los a salvo de toda forma de ne- 
gligéncia, discriminação, exploração, violência, crueldade e 
opressão, punindo, na forma da lei, qualquer atentado por 
ação ou omissão aos seus direitos fundamentais.” Compete a 
equipe de saúde representar a sociedade nessa relação ao 
atender uma criança ou adolescente e suspeitar de violência. 

Qualquer profissional que se defronte com um caso de vio- 
lência doméstica contra criança ou adolescente deve estar 
ciente de que está diante de uma situação complexa, com ris- 
co de morte, que quase sempre deixa sequelas psíquicas gra- 
ves e frequentemente sequelas físicas incapacitantes e que 
afeta todos os membros de um núcleo familiar de formas e in- 
tensidade diferentes, com potencial de afetar também gera- 
ções futuras dessa mesma família.** 


Epidemiologia 
Em todo o mundo, estima-se que 227 crianças e jovens entre 0 
e 19 anos de idade morrem diariamente como resultado da 
violência interpessoal e, para cada morte, muitos mais são 
hospitalizados em virtude de lesões e ferimentos graves. 
Resultados mostram que as crianças são vítimas de violên- 
cia desde muito cedo como forma de disciplina, geralmente 
em suas casas e, segundo o Fundo das Nações Unidas para a 


Infância (United Nations Children’s Fund - Unicef), analisando 
a população global: 

e cerca de 6 em 10 crianças e adolescentes com idades entre 2 e 
14 anos (quase 1 bilhão) são submetidos regularmente a puni- 
ções físicas por seus cuidadores, geralmente com associação 
de abuso físico e psicológico; 

e 3 em 10 adultos acreditam que a punição física é necessária 
para educar e disciplinar as crianças; 

e lem 10 adolescentes foi vítima de abuso sexual em algum mo- 
mento de suas vidas: 

e perto da metade das jovens com idades entre 15 e 19 anos 
acredita que é normal apanhar de seus companheiros ou ma- 
ridos.” 


No Brasil, estima-se que cerca de 10% das crianças que procu- 
ram serviços de emergência por trauma foram vítimas de 
maus-tratos intencionais (não acidentais). Caso essas crian- 
ças não sejam identificadas como vítimas de maus-tratos e 
não se ofereça nenhum tipo de ajuda, 5% delas morrerão nas 
mãos dos pais em abusos repetidos. A reincidência é alta 
(60%), e a mortalidade, trágica (10%).” 


Atendimento - aspectos éticos e legais** 

Não existe impedimento legal ou ético para o atendimento 
médico da criança ou adolescente vítima de qualquer tipo de 
violência. O primeiro atendimento deve ser acolhedor, priori- 
zando a emergência ou a urgência médica. 

Todos os pediatras devem estar atentos e preparados para 
suspeitar, reconhecer e identificar os sinais e sintomas que ca- 
racterizam os maus-tratos na infância e na adolescência, as- 
sim como tratar as lesões e possíveis sequelas, além de acom- 
panhar o desencadeamento das medidas legais de proteção 
cabíveis a cada caso. 

Muitas vezes, são os primeiros a suspeitarem de episódios 
de violência, mas o motivo da busca de atendimento pode es- 
tar mascarado por outros problemas ou sintomas que não pro- 
movem elementos para um diagnóstico. 
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Devem estar capacitados e treinados tanto os que traba- 
lham em serviços pediátricos de emergência, unidades de te- 
rapia intensiva (UTI), ambulatórios e consultórios quanto os 
que atuam em hospitais gerais. Muitas vezes, surgem dificul- 
dades quando se deparam com situações de violência, por sua 
extrema complexidade, pela falta de preparo técnico e pelo 
fato de essas situações envolverem a transgressão de questões 
morais e sociais, além do medo ou recusa em envolver-se com 
o que é considerado culturalmente como problema “de família” 
ou de justiça.” 

A recusa infundada do médico em atender caracteriza, éti- 
ca e legalmente, imperícia, negligência e, nos casos agudos, 
omissão de socorro, com todas as suas consequências. Nesse 
caso, de acordo com o Art. 135 do Código Penal brasileiro, o 
médico pode ser responsabilizado civil e criminalmente pelos 
danos físicos e mentais ou eventual morte do paciente,? além 
de responder a processo ético-disciplinar por infração ao Art. 1º 
do Capítulo III do Código de Ética Médica.” 

Também deve prevenir, impedir ou, pelo menos, minimizar 
os prejuízos que podem ocorrer ao paciente em função do pró- 
prio atendimento, para que não seja mais invasivo do que o es- 
tritamente necessário, evitando causar maior mal à vítima (re- 
ferencial bioético da não maleficéncia).® 


Aspectos clínicos e diagnóstico 
A habilidade para suspeitar e reconhecer os sinais e sintomas 
de violência é crucial para fazer o diagnóstico, sendo que uma 
equipe pouco experiente pode deixar de fazê-lo.5* 

Maus-tratos, abuso ou violência doméstica devem ser reco- 
nhecidos como enfermidades, sendo identificados na Classifi- 
cacao Internacional de Doenças (CID) (Tabela 1).!4 

Desde a anamnese, alguns detalhes podem chamar a aten- 
ção: história vaga ou contraditória, que varia quando é conta- 
da por membros distintos da família ou em momentos dife- 
rentes pela mesma pessoa, a descrição de sintomas leves e 
história clínica muito pobre na presença evidente de lesões, 
relatos de maus-tratos que parecem “bem ensaiados” desde o 
início do atendimento, descrição de eventos que ocorreram 
por “acidente” (sem intencionalidade) em crianças submeti- 
das a abuso físico, histórias clínicas sem alusão a traumas fisi- 
cos, informações de traumas não compatíveis com os que a 
criança apresenta no exame físico ou durante a sua evolução, 


Tabela 1 Maus-tratos conforme o CID-10 


T74 Síndrome de maus-tratos 

















T74.0 Abandono 





T74.1 Sevícias físicas: síndrome da criança espancada (SOE) 























T74.2 Abuso sexual 





T74.3 Abuso psicológico 





T74.8 Outras síndromes especificadas de maus-tratos 


























Formas mistas 





























T74.9 Sindrome não especificada de maus-tratos: efeitos de 
sevícias infligidas a crianças SOE 





preocupação dos agressores em não assumir a responsabilida- 
de, temendo alguma punicao.°® 

A suspeita do abuso muitas vezes é levantada por meio de 
relatos verbais de familiares ou até mesmo do paciente, se a 
idade ja for suficiente para o relato da agressão. A anamnese 
deve ser realizada com bastante cautela. É importante coletá- 
-la em momentos diferentes e, se possível, com outras pessoas 
envolvidas (além do próprio paciente, seus acompanhantes e 
responsáveis), procurando observar se há incoerências e con- 
tradições. Os dados relevantes devem ser registrados no pron- 
tuário do paciente, lembrados os princípios éticos e legais de 
sigilo e confidencialidade.” 

O acolhimento no atendimento é fundamental, além de ou- 
vir atentamente, sem julgar a partir de preconceitos, refletir 
sobre o caso e avaliá-lo com os outros profissionais da equipe. 
Deve-se deixar claro que a vítima não deve se sentir culpada 
ou envergonhada pelas situações sofridas. 

É muito importante que toda anamnese e antecedentes da 
vítima, da família e do agressor, ou suspeitos, sejam detalha- 
damente documentados. Todo processo de avaliação, diag- 
nóstico e tratamento deve ser registrado e, sempre que possi- 
vel, as lesões devem ser fotografadas. Muitas provas das 
agressões, principalmente físicas, desaparecem com o tempo 
e as evidências podem ser minimizadas ou mesmo deturpa- 
das na evolução, dificultando ou mesmo impossibilitando a 
análise correta pelo Poder Judiciário. A documentação deta- 
lhada e resguardada pelas provas vai minimizar esses efeitos 
da demora na maioria dos processos legais, embora não possa 
resgatar o tempo perdido na proteção e tratamento das viti- 
mas.!»1516 

O registro no prontuário do paciente, que é um documento 
de fé pública, é testemunho de que o pediatra ou profissional 
da saúde não cometeu nenhum ato de imprudência, imperícia 
ou negligência, deixando de prestar a assistência adequada à 
vítima ou de levar adiante os procedimentos legais pelos quais 
é responsável ética, moral, civil e legalmente.” 

Cabe à equipe decidir sobre o melhor momento e a melhor 
forma de intervenção e encaminhamento. A questão da vio- 
lência não é só uma questão médica relacionada a vítima ou 
uma questão jurídica relacionada ao agressor. É, antes de tudo, 
um problema familiar e social. Por isso, a notificação ao Con- 
selho Tutelar da região de moradia da vítima é uma obrigação 
legal, mesmo nos casos só suspeitos (Arts. 13 e 245 do Estatu- 
to da Criança e do Adolescente). 


Critérios de internação hospitalar 

O ambiente de assistência à saúde deve oferecer, como princi- 
pios comuns, segurança e humanização no atendimento, para 
que a criança ou adolescente sintam-se confortáveis, bem aco- 
lhidos e não corram riscos de qualquer natureza, mas princi- 
palmente de acidentes ou violências quando sob cuidados 
hospitalares.” 

A admissão dos pacientes com suspeita clínica de maus- 
-tratos geralmente se faz em enfermaria ou unidade de trata- 
mento intensivo e se baseia em história clínica, sinais e sinto- 
mas e situações que, independentemente da gravidade da 
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agressão, mostram um potencial risco de morte caso os pa- 
cientes retornem a sua origem. 

Deve-se considerar risco de revitimização durante a inter- 
nação. Considera-se obrigatória a internação hospitalar nas si- 
tuações listadas na Tabela 2. 

Na situação de suspeita de violência sexual, seus sinais dire- 
tos, indiretos e inquestionáveis!*!º estão descritos na Tabela 3. 

Como em todos os casos em que há suspeita de ato crimi- 
noso, após o atendimento médico prioritário, deve ser provi- 
denciado, de preferência por um dos responsáveis legais pela 
criança ou adolescente, um Boletim de Ocorrência Policial 
(BO) em uma delegacia (desejável que seja especializada no 
atendimento a mulheres ou a crianças e adolescentes), e o pa- 
ciente deve ser encaminhado pela autoridade policial para ser 
submetido a exame de corpo de delito, pelos peritos do Insti- 
tuto Médico Legal (IML). Caso os responsáveis legais ou con- 
viventes estejam envolvidos na violência ou haja suspeita da 
existência de poder de constrangimento do responsável legal 
agressor em relação ao outro, cabe ao Conselho Tutelar provi- 
denciar o registro (BO) na delegacia e acompanhar a criança 
para exame de corpo de delito. 

Nos casos com necessidade de hospitalização, pode-se soli- 
citar a presença de um agente da segurança pública para emi- 
tiro BO. 

Se houver risco de morte, deve-se afastar o agressor da viti- 
ma, desencadear e se assegurar do cumprimento de medidas 
de proteção legais e sociais, acompanhar o caso junto aos ser- 
viços de saúde, sociais, de justiça e segurança e encaminhar a 
vítima e os responsáveis não agressores para tratamento de 
saúde física e psicologica.*”*"8 

É necessária, para fins judiciais nos casos de abuso sexual, a 
coleta de material para provas forenses. O ideal, quando não há 
risco para o paciente, é que o médico perito do IML faça a avalia- 


Tabela 2 Situações que exigem internação obrigatória 


Crianças com estado geral comprometido, apresentando 
desnutrição grave, distúrbios de socialização, atraso importante 
do desenvolvimento neuropsicomotor, déficits ou fracasso 
escolar 











Abuso sexual comprovado ou, na presença de outras lesões, 
necessidade de tratamento hospitalar ou história de violência 
crônica 



































Agressor com histórico anterior de maus-tratos, não ser 
controlável, estiver envolvido em outras situações de violência, 
apresentar sinais de sociopatias, psicopatias e demonstrar 
ausência de vinculação com a vítima 




















Ausência de suporte familiar ou diagnóstico de conivência 

por parte dela, além da constatação de que a família ou os 
cuidadores do paciente não parecem ser competentes e capazes 
de proteger a vítima, caracterizando situação de risco de morte 


Tabela 3 Sinais na suspeita de violência sexual 


Sinais indiretos: atitudes sexuais inapropriadas para a idade, 
sinais de erotização precoce, masturbação compulsiva 





Sinais diretos: edema ou lesões em área genital, lesões de palato 
(sexo oral), sangramento vaginal em pré-púberes, hematomas, 
sangramento ou fissuras anais sem outra justificativa, 
rompimento himenal, dilatação ou frouxidão de esfincter anal 





Sinais inquestionáveis: doenças sexualmente transmissíveis 
(DST), aborto, gravidez em menor de idade 





ção e a coleta desse material antes de qualquer outro procedi- 
mento. É desejável integrar os procedimentos relacionados à as- 
sistência médica, de segurança e jurídica, criando-se centros de 
referência para atendimento as vítimas de abuso sexual. Dessa 
forma, evita-se a necessidade constrangedora e invasiva de re- 
petidos relatos da agressão, bem como a submissão do paciente 
a vários exames, realizados por profissionais diferentes. Entre- 
tanto, se for necessário, pela gravidade das lesões corporais e 
não houver tempo hábil para a coleta pelo perito do IML, ela 
deve ser realizada durante o atendimento emergencial. Nesses 
casos, recomenda-se que, além do médico que coletou o mate- 
rial, haja testemunhas do ato que também assinem o documen- 
to identificando o material com todo rigor. 

O material coletado, após secar, deve ser guardado em envelo- 
pe de papel lacrado, com a identificação do paciente, e mantido 
em ambiente climatizado; quando possível, deve ser congelado. 
Nao utilizar sacos plásticos, pelo risco de transpiração e contami- 
nação do material, e abolir o uso de fixadores. Deve-se arquivar 
todo o material em condições adequadas para que permaneça à 
disposição do IML mais próximo e do Poder Judiciário, e o local 
de guarda desse material deve estar claro e precisamente anotado 
no prontuário em papel. É importante lembrar que esse material é 
parte integrante do prontuário do paciente e, por isso, preservado 
pelos princípios do sigilo profissional (ver adiante). 


Notificação” 7! 18 

É dever da equipe notificar ao Conselho Tutelar ou às autori- 
dades competentes (Delegacias de Proteção da Criança e do 
Adolescente ou Ministério Público) do local de moradia da su- 
posta vítima qualquer suspeita de violência contra crianças e 
adolescentes.*’"*'® A notificação de casos suspeitos ou diag- 
nosticados de violência é obrigatória, pelo Estatuto da Criança 
e do Adolescente (ECA), e de natureza compulsória pelo Mi- 
nistério da Saúde. 

Essa notificação deve ser realizada para todos os pacientes 
que, após avaliação clínica, laboratorial e social, persistam 
com a suspeita inicial, mediante ofício contendo relatórios 
médico, social e psicológico. No entanto, apesar de respeitar o 
desejo da criança ou adolescente, deve-se avaliar o nível de 
gravidade da violência que, quando crônica, infligida desde 
idade precoce ou apresentada para a criança pelo responsável 
como consequente a atos da própria criança ou adolescente, 
ele estará convencido da culpa pelo que sofre e tentará prote- 
ger seu agressor. Dessa forma, a proteção e o tratamento de- 
vem vir em primeiro lugar, até mesmo contra a vontade da víti- 
ma, que pode ser incapaz de escolher o melhor para si.”"!6!81º 

É importante ressaltar que há duas notificações a fazer: 
para o Conselho Tutelar ou autoridade competente, para que 
desencadeie as medidas protetoras a suposta vítima, e para o 
Sistema de Informação de Agravos de Notificação (SINAN), 
com a finalidade de se ter um banco de dados nacional. A 
notificação não tem poder de denúncia policial, mas tem a fi- 
nalidade de chamar o Poder Público à sua responsabilidade. É 
um dever legal, mesmo que apenas de caso suspeito. 

A notificação ao Conselho Tutelar visa ao benefício e a se- 
gurança do paciente.>!? A notificação ao SINAN tem a fina- 


256 + TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 4 EMERGÊNCIAS E CUIDADOS HOSPITALARES 


lidade de conhecer o perfil epidemiológico da violência; tornar 
possível o planejamento dos serviços que prestam assistência 
as vítimas (da emergência ao acompanhamento ambulato- 
rial); obter dados para subsidiar intervenções intersetoriais 
voltadas ao combate a violência; divulgar estatísticas e dados 
para sensibilizar a sociedade. Entretanto, para fazer a notifica- 
cão, deve-se considerar o momento oportuno, o que deve ser 
criteriosamente julgado pela equipe multiprofissional. No 
caso de violência doméstica, é aconselhável ser feita pelos res- 
ponsáveis legais ou pela instituição. O envolvimento pessoal 
de membros da equipe multiprofissional que atendem o pa- 
ciente só deve ocorrer se essa alternativa for inviável.! Ao 
juiz da Vara da Infância e Juventude de cada região, cabe deci- 
dir o encaminhamento a ser dado ao caso. 

A alta médica depende de decisão judicial, que determinará 
o momento adequado e para onde a criança deve ser encami- 
nhada. 

Preservar a própria segurança é, também, um aspecto im- 
portante no atendimento. Ao julgar que a notificação possa 
ameaçar quem notifica, deve-se lembrar da opção de utilização 
da denúncia anônima (Disque-denuncia — telefone 181, no Es- 
tado de São Paulo, ou Disque 100, da Secretaria de Direitos Hu- 
manos da Presidência da República). Essa forma de denúncia 
não permite o detalhamento do caso e a descrição dos achados 
que levaram a diagnóstico, mas garante o direito do cidadão ao 
anonimato. 


Responsabilidade legal, paciente menor 

ou incapaz 

O paciente menor de idade deve participar das escolhas, res- 
peitada sua capacidade de compreensão e independência para 
tomar decisões, o que é raro nas situações de violência domés- 
tica.>!º O vínculo afetivo e o medo das represálias pelo agressor 
podem levar a criança não só a se calar, como sustentar as fal- 
sas justificativas daquele que pratica a violência. 

No caso de crianças e adolescentes, a princípio, ambos os 
pais são seus responsáveis legais e deveriam ser os melhores 
defensores desses interesses (Art. 21 do ECA), porém não são 
proprietários de seus filhos.ºº 

Frente a uma situação de risco, a equipe de saúde não está 
legalmente obrigada a acatar os desejos dos responsáveis legais 
quando esses conflitam com o melhor interesse do paciente ou 
quando não atendem aos interesses do paciente menor de ida- 
de;*!é nesses casos, a instituição e os profissionais de saúde de- 
vem representar a sociedade na proteção do menor de idade.” 

Em caso de risco a saúde física ou mental do paciente me- 
nor de idade ou incapaz, por exemplo, portador de deficiência 
mental, o dever de notificar e informar as autoridades compe- 
tentes sobre a violência é superior ao do sigilo profissional.” 

O histórico, as conclusões e as condutas do atendimento 
devem ser registrados detalhadamente no prontuário do pa- 
ciente, ao qual podem ter acesso o próprio paciente quando 
“menor maduro”, seus responsáveis legais, as pessoas por eles 
autorizadas e os membros da equipe multiprofissional que o 
atendem. Estes são obrigados a manter e salvaguardar o sigilo 
e a confidencialidade das informações nele contidas.” 


A entrega do prontuário do paciente a terceiros por médi- 
cos ou diretores clínicos implica quebra de sigilo profissional e 
é crime.” O sigilo só pode ser quebrado por justa causa, dever 
legal ou consentimento, por escrito, do paciente ou seus res- 
ponsáveis legais (Art. 73 do CEM). Quem define a justa causa, 
em primeiro momento, é o médico, que não deve disponibili- 
zar O prontuário, mas elaborar relatório completo do caso e en- 
caminhá-lo ao juiz (em linguagem acessível a não médicos), 
que poderá indicar médico perito para ter acesso ao documen- 
to original ou mesmo solicitar sua cópia integral.” 


Considerações finais 

Para levantar a suspeita de maus-tratos, é preciso habilidade, 
sensibilidade e compromisso moral e ético para com crianças 
e adolescentes. 

Estatísticas revelam que as crianças submetidas a abuso fi- 
sico, quando necessitam de tratamento em regime de interna- 
ção hospitalar, apresentam alta letalidade e alto índice de se- 
quelas neurológicas graves,’ que são, na maioria das vezes, 
superiores quando comparadas aquelas de crianças interna- 
das com outras doenças da infância.” 

Os profissionais da saúde devem assumir o importante pa- 
pel de protetores das vítimas ao promover a assistência ime- 
diata adequada, ao levantar a suspeita, ao fazer o diagnóstico, 
ao tratar e fazer os encaminhamentos necessários e ao acom- 
panhar esses casos, independentemente das outras medidas 
de proteção a serem tomadas.!º”º 

O setor da saúde não pode se manter alheio à situação da 
violência contra crianças e adolescentes, sendo imprescindi- 
vel a participação ativa dos profissionais desse segmento da 
sociedade no desenvolvimento das estratégias de atuação co- 
letiva contra a violência. Para isso, é importante conhecer o 
perfil epidemiológico da violência, tornar possível o planeja- 
mento dos serviços que prestam assistência as vítimas (da 
emergência ao acompanhamento ambulatorial), obter dados 
para subsidiar intervenções intersetoriais voltadas ao comba- 
te à violência e divulgar estatísticas e dados para sensibilizar a 
sociedade. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Suspeitar, reconhecer e identificar os sinais e sintomas 
que caracterizam os maus-tratos na infância e na 
adolescência. 

e Tratar as lesões e possíveis sequelas, além de 
acompanhar o desencadeamento das medidas legais 
de proteção cabíveis a cada caso. 

e Priorizar o atendimento de emergências ou urgências 
médicas. 

e Indicar a internação em enfermaria ou unidade de 
tratamento intensivo com critérios baseados em: 
história clínica, sinais e sintomas, além daqueles casos 
que, independentemente da gravidade da agressão, 
mostrarem um potencial risco de morte caso o 
paciente retorne a sua origem. 

e Receber crianças, adolescentes e familias de forma 
empática e respeitosa. 
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Acompanhar os casos e proceder aos 
encaminhamentos necessários, desde a sua entrada no 
setor de saúde até o seguimento para a rede de 
cuidados e proteção social. 


Adotar atitudes positivas e de proteção à criança ou ao 


adolescente e atuar de forma conjunta com toda a 
equipe. 
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TRANSTORNOS DO 
COMPORTAMENTO 
DA CRIANÇA E DO 
ADOLESCENTE 


Ana Maria Costa da Silva Lopes 
Ricardo Sukiennik 


Introdução 

Ao avaliar o comportamento de uma criança e/ou adolescente, 
o pediatra deve ter o rigor ético de não criar nomeações diag- 
nósticas sem uma avaliação ampliada e rigorosa de cada caso. 
O diagnóstico deve se diferenciar do simples adjetivo qualifi- 
cativo (criança opositora, desafiante, com ma conduta, entre 
outros), evitando que se tornem categorias burocráticas que 
serão utilizadas pela família e pela escola para identificarem 
de forma genérica o sofrimento psíquico sem considerar o par- 
ticular de cada caso. É necessário tempo para realizar as con- 
sultas, escutar as narrativas da vida do paciente e seus familia- 
res, não se restringindo ao relato de sintomas. Sabe-se que 
muitas alterações comportamentais resultam das relações in- 
terpessoais e sociais conflituosas e estressoras nas quais cada 
um está inserido. Nesse sentido, os transtornos do comporta- 
mento da criança e do adolescente são cada vez mais frequen- 
tes na prática clínica de consultório ou ambulatório. As quei- 
xas chegam de diversas maneiras e trazem, de modo geral, a 
necessidade de um diagnóstico, no mínimo sindrômico, que 
permita um entendimento adequado e, se necessário, um en- 
caminhamento preciso. 


Definição 

A definição dos transtornos de comportamento pode variar em 
diferentes culturas e não há como medir de forma objetiva a 
presença e a gravidade de um transtorno. Por esse motivo, a 
detecção precoce dessas condições é dificil. Assim, é preciso 
estratégias que permitam compreender que os sofrimentos 
psíquicos só podem tornar-se inteligíveis no interior de uma 
história de vida. Somente a escuta atenta das narrativas pode- 
ra auxiliar na dificil tarefa de construção e reconstrução diag- 
nóstica. Nesse sentido, um dos problemas para se definir dis- 
túrbio, atualmente termo substituído por transtorno de 
comportamento, é a existência de várias referências teóricas 
que tentam dar conta de tão complexo tema. Aqui serão adota- 
das as classificações de acordo com o Manual de Diagnóstico e 
Estatística de Transtornos Mentais 5? edição (DSM-5). Ressal- 


ta-se que, embora o DSM-5 ocupe um modelo hegemônico de 
diagnóstico no campo da psiquiatria, o manual necessaria- 
mente reduz os sofrimentos individuais a uma lista de sinto- 
mas, por vezes ambíguos e pouco claros, gerando um conjunto 
cada vez maior de patologias mentais. Ou seja, um conjunto 
semelhante de sintomas define um transtorno de oposição de- 
safiante, independentemente da pluralidade dos contextos em 
que emergem os sofrimentos e as situações concretas da vida. 
Opta-se aqui para seguir a referência do DSM-5, mas solicita- 
-se que essas ressalvas sejam consideradas. Nessa perspectiva, 
os transtornos do neurodesenvolvimento, grupo de condições 
com início no período do desenvolvimento, manifestam-se em 
idades precoces e repercutem no funcionamento pessoal, social, 
acadêmico ou profissional. Variam desde limitações muito es- 
pecificas na aprendizagem ou no controle de funções executi- 
vas até prejuízos globais em habilidades sociais ou inteligência. 
Incluem as deficiências intelectuais, o atraso global do desen- 
volvimento, transtornos da comunicação, transtorno do espec- 
tro autista, transtorno de déficit de atenção /hiperatividade, 
transtorno específico da aprendizagem, transtornos motores e 
apresentam características especificas que apoiam o diagnósti- 
co e devem ser diferenciados dos transtornos comportamentais 
que, a partir do DSM-5, são descritos como transtornos disrup- 
tivos, do controle de impulsos e da conduta. Fazem parte desse 
grupo: 
e transtorno de oposição desafiante; 
e transtorno explosivo intermitente; 
e transtorno da conduta: 
e transtorno da personalidade antissocial (o indivíduo tem no 
mínimo 18 anos de idade); 
e  piromania; 
e cleptomania. 


Epidemiologia 

É frequente a ocorrência de mais de um transtorno do neuro- 
desenvolvimento; por exemplo, uma criança com transtorno 
do espectro autista frequentemente apresenta transtorno de 
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desenvolvimento intelectual. A prevalência varia de acordo 
com o transtorno. Nessa perspectiva, existe grande variabili- 
dade de estudos de prevalência, também por conta das dife- 
rentes nomenclaturas envolvidas, já que alguns estudos en- 
volvem transtornos mentais de outras áreas. 

No transtorno de oposição desafiante, a diferença entre se- 
xos se mantém, porém a prevalência tende a mostrar um vies, 
já que a maioria dos instrumentos utilizados (entrevistas) ten- 
de a agrupar os casos propriamente ditos e os que ocorrem so- 
mente na presença de traços de alterações comportamentais; 
segundo o DSM-5, observa-se prevalência de 1 a 11%, com 
uma prevalência estimada de 3,3% e de 1,4:1 do sexo masculi- 
no em relação ao feminino. Essa prevalência apresenta ten- 
dência de crescimento nas últimas décadas, sobretudo em 
grandes centros urbanos, e manutenção ou até diminuição 
nas áreas rurais. Segundo o DSM-5, as estimativas variam de 2 
a 10%. As taxas de prevalência aumentam da infância para a 
adolescência e são mais elevadas no sexo masculino, e poucas 
crianças que apresentam um transtorno de conduta que causa 
prejuízo recebem tratamento. 

Segundo o DSM-5, a prevalência do transtorno explosivo 
intermitente nos Estados Unidos é de 2,7% (definição estrita). 
É mais prevalente em mais jovens e em pessoas com nível de 
educação médio ou inferior. 

No transtorno da conduta, de uma maneira geral, espera-se 
uma prevalência em torno de 7% no Brasil, com uma variação 
de até 29% em um estudo no Peru a cerca de 5% no Canadá. 
Existe um claro predomínio em meninos (prevalência estima- 
da entre 5,5 e 17%). 

O transtorno da personalidade antissocial, segundo o DSM-5, 
tem prevalência de 0,2 a 3,3% (o indivíduo tem, no mínimo, 18 
anos de idade, embora apresente alterações de comportamento 
desde idades anteriores). 

A piromania tem prevalência desconhecida; como diagnós- 
tico primário, parece ser muito rara, ou seja, habitualmente 
aparece associada a outros transtornos psiquiátricos. 

A cleptomania não tem prevalência definida para a faixa 
etária da infância e adolescência. Segundo o DSM-5, a preva- 
léncia na população geral é muito rara, ficando em torno de 
0,3 a 0,6%. Indivíduos do sexo feminino superam os do mas- 
culino em uma proporção de 3:1. 


Quadro clínico 

Os transtornos disruptivos, do controle de impulsos e da con- 
duta incluem condições que envolvem dificuldades de auto- 
controle de emoções e de comportamentos. Esses problemas 
envolvem violação dos direitos dos outros ou de normas so- 
ciais relevantes. De forma geral, predomina o baixo controle 
de impulsos e emoção mal controlada. Ressalta-se que altera- 
ções comportamentais são sinalizadoras da maioria dos trans- 
tornos psiquiátricos e ocorrem em indivíduos pertencentes a 
outra categoria diagnóstica. 


Transtorno de oposição desafiante (TOD) 
É confundido ou tem como comorbidade o transtorno de con- 
duta (TC), sendo que o mais marcante é o comportamento de- 


safiador e hostil e o humor raivoso /irritavel. Na maioria dos 
casos, a diferenciação com o TC é feita pela ausência ou pouca 
importância das violações sociais. Exige a duração de sinto- 
mas por, no mínimo, 6 meses. Não é raro indivíduos com TOD 
apresentarem sintomas somente em casa e apenas com mem- 
bros da família. A ocorrência dos sintomas em outros espaços 
sociais é um indicador de gravidade. São sintomas frequentes 
e característicos: 

e perda da paciência frequente, postura desafiadora; 

e recusa em aceitar ordens ou solicitações de adultos, com os 

quais discute com frequência; 
e tende a responsabilizar os outros pelos seus atos; 
e frequentemente perturba os outros de forma deliberada. 


Transtorno explosivo intermitente 

Ocorrem explosões comportamentais recorrentes, represen- 
tando uma falha em controlar impulsos agressivos. É um diag- 
nóstico que pode ser feito em adição ao diagnóstico de TOD, 
TC, transtorno de déficit de atenção e hiperatividade (TDAH) 
ou transtorno do espectro autista. A característica clínica es- 
sencial é que as explosões de agressividade são recorrentes e 
causam sofrimento acentuado e prejuízo ao funcionamento 
interpessoal e social. A idade cronológica de início é de pelo 
menos 6 anos de idade. 


Transtorno de conduta 

O TC deve apresentar quebra das regras sociais relevantes e 
apropriadas para a idade, com violação dos direitos de outras 
pessoas de maneira continuada e crescente (para caracterizar 
o distúrbio, deve haver pelo menos 3 sintomas nos últimos 12 
meses ou 1 sintoma nos 6 meses que antecedem o diagnósti- 
co). Na grande maioria dos casos, esse número é ultrapassado 
várias vezes. A caracterização do transtorno ocorre principal- 
mente pelo prejuízo causado ao funcionamento social, acadê- 
mico ou ocupacional, pela intensidade dos sintomas e pela 
sua repercussão, em leve, moderado ou grave. É bastante co- 
mum o início dos sintomas entre 5 e 6 anos de idade ou até a 
adolescência. Na maioria dos casos, quanto mais precoce o 
aparecimento dos sintomas, mais severo é o distúrbio, que 
pode ser classificado pelos sintomas clássicos: 

e agressividade física e sintomas opositivos e desafiadores, re- 
beldia, crueldade com animais (é bastante comum, durante 
os acessos de fúria, a utilização de instrumentos para causar 
dano físico aos outros, como garrafas, bastões, pedras, entre 
outros); 

e falta de empatia e preocupação pelo sentimento dos outros, 
temperamento difícil; 

e falta de sentimentos adequados as situações do ponto de vis- 
ta ético, culpa moral ou remorso. Em várias situações, princi- 
palmente quando acuados, podem simular remorso ou culpa 
como parte da manipulação social; 

e calculismo e frieza; 

e baixa tolerância à frustração, irritabilidade, acessos de raiva e 
impulsividade, principalmente quando contrariados; 

e frequente histórico de repetência e evasão escolar, dificulda- 
des laborativas; 


e histórico comum de abuso de drogas e álcool, início precoce 
de atividade sexual (risco aumentado de doenças sexualmen- 
te transmissíveis): 

e comum comorbidade e confusão diagnóstica com distúrbios 
correlatos, como TDAH, TOD, transtorno explosivo intermi- 
tente e transtorno de humor bipolar de início precoce com ou 
sem sintomas psicóticos. 


Transtorno da personalidade antissocial 

No transtorno da personalidade antissocial, a característica 
essencial é um padrão difuso de indiferença e violação dos di- 
reitos dos outros, o qual surge na infância ou no início da ado- 
lescência e continua na vida adulta. 


Piromania 

Na piromania, a característica essencial é a presença de vários 
episódios de provocação deliberada e proposital de incêndios. 
É um diagnóstico que habitualmente não é o principal, ou seja, 
alteração comportamental pode ser um sintoma de outra cate- 
goria diagnóstica, como transtornos de humor com ou sem 
sintomas psicóticos. 


Cleptomania 

A cleptomania é a falha recorrente em resistir aos impulsos de 
roubar objetos que não são necessários para uso pessoal ou 
em razão de seu valor monetário. O ato de roubar não é mais 
bem explicado por transtorno de conduta, por um episódio 
maniaco ou personalidade antissocial. 


Diagnóstico 

O pediatra deve investigar, em todas as consultas, indicações 
de alterações de comportamento. Algumas podem ser sinali- 
zadoras diretas ou indiretas de que algo não vai bem com a 
criança e /ou adolescente, como queda do rendimento escolar 
que não se explica por incapacidades fisicas, fatores intelec- 
tuais e/ou sensoriais; dificuldades em manter relações sociais 
com familiares, colegas e professores; ocorrência de reações 
ou sentimentos inapropriados diante de situações corriquei- 
ras; repetição de sintomas físicos sem causalidade orgânica ou 
medos associados a situações comuns. Vale lembrar que al- 
guns transtornos psiquiátricos, como esquizofrenia, revelam- 
-se antes mesmo de suas primeiras manifestações mais evi- 
dentes, por meio de alterações do comportamento já na 
infância ou adolescência. 

O diagnóstico dos distúrbios de conduta é clínico, baseado 
em uma anamnese detalhada com o paciente e seus familiares, 
o que se chama de desenvolvimento de semiologia ampliada, 
com a utilização de entrevistas com avós, tios, outros cuidado- 
res para melhor conhecer a criança e /ou adolescente avaliado. 
O parecer da escola regular e de profissionais de atividades ex- 
traclasse, como judô, futebol, por exemplo, contribuem para 
maior clareza diagnóstica. Existem alguns testes de triagem 
ou instrumentos diagnósticos que são entrevistas estrutura- 
das, que auxiliam juntamente com as entrevistas clínicas. No 
nosso serviço, utiliza-se com frequência um instrumento de 
triagem de disfunção psicossocial chamado Pediatric Symp- 


TRANSTORNOS DO COMPORTAMENTO DA CRIANÇA E DO ADOLESCENTE œe 265 


tom Checklist. É importante a correlação entre a anamnese, a 
valorização dos fatores de risco e os marcos do desenvolvi- 
mento. 

O Pediatric Symptom Checklist é um instrumento de tria- 
gem constituído por questionário para os cuidadores, bastan- 
te utilizado em salas de espera ou pré-consulta, específico 
para disfunção psicossocial. A idade de aplicação é de 4 a 18 
anos. A vantagem é ser um instrumento já validado para o 
português e de baixo custo, porém, seu resultado é inespecifi- 
co. O tempo de aplicação é de 10 a 20 minutos. 

Dentre as principais características do processo diagnósti- 
co, esta a elucidação e a escuta das informações da criança e / 
ou adolescente e dos pais; histórico do desenvolvimento, 
identificação de fatores de risco e proteção; avaliação do con- 
texto do desenvolvimento e a busca de informações de outros 
profissionais. 

Não existe nenhum marcador biológico demonstrável. Em 
algumas situações, para se estabelecer o diagnóstico diferen- 
cial, por vezes, podem ser necessários exames complementa- 
res; por exemplo, em situações de mudanças abruptas de 
comportamento, solicita-se tomografia computadorizada 
(TC) e/ou ressonância magnética (RM) de encéfalo para afas- 
tar lesões expansivas do sistema nervoso central (SNC). O pe- 
diatra deve investigar causalidades orgânicas responsáveis por 
transtornos de comportamento e que, se reconhecidas logo, 
possibilitam intervenções precoces, como a sindrome do X 
frágil, que determina, por vezes, transtorno do espectro autis- 
ta associado a alterações comportamentais. 


Tratamento 

De acordo com o diagnóstico principal que se relaciona com o 
transtorno de comportamento, define-se o projeto terapêutico 
de cada caso. No geral, exige intervenções multiprofissionais e 
deve ser discutido com o paciente e a família. 


Psicoterapias 


Tem por objetivo controlar as situações impulsivas, melhorar 
a autoestima e controlar as situações desencadeantes. 


Atendimento familiar 

A construção de uma aliança terapêutica com a família é fun- 
damental, buscando escutar a angústia dos pais, possibilitar o 
melhor conhecimento do funcionamento familiar da criança 
e/ou do adolescente, estabelecer estratégias que definam re- 
gras e a formação de um círculo de proteção. 


Abordagem farmacológica 

De acordo com as comorbidades ou diagnóstico principal as- 
sociado aos transtornos comportamentais, os psicofarmacos 
podem atuar na redução da impulsividade, agressividade, al- 
terações de humor, transtorno do déficit de atenção e hiperati- 
vidade, esquizofrenias, transtornos psicóticos, entre outros. 


Ambientoterapia 


Sao intervenções que visam ao redirecionamento da impulsi- 
vidade para atividades proativas que buscam melhorar a au- 
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toestima, a disciplina e a internalização de regras. As ativida- 
des esportivas e lúdicas são intervenções fundamentais e com 
bons resultados. 


Prognóstico 

O prognóstico é variável, pois os transtornos comportamen- 
tais têm gênese multifatorial complexa. Inexistem marcado- 
res biológicos e tratamentos específicos, fato que prejudica a 
adesão ao tratamento. Alguns fatores são importantes na de- 
terminação do prognóstico, como a idade de aparecimento 
dos sintomas, pois o início precoce pode correlacionar-se com 
maior gravidade e dificuldade de manejo clínico, assim como o 
tempo entre o início das alterações comportamentais e o iní- 
cio do tratamento. No Brasil, ainda são frequentes interpreta- 
ções culturais, morais e religiosas de alterações de comporta- 
mento, 0 que ocasiona a demora na busca de tratamento, fator 
diretamente relacionado ao prognóstico, além dos fatores am- 
bientais, como violência doméstica, alcoolismo, doença psi- 
quiátrica na família e dificuldade de apoio comunitário e de 
acesso aos serviços de saúde. 

Os transtornos comportamentais devem ser diferenciados 
de outros transtornos psiquiátricos de início na infância e na 
adolescência e que, no geral, cursam com alterações compor- 
tamentais, ou seja, pode ser uma comorbidade de um trans- 
torno principal, como atraso global do desenvolvimento, es- 
pectro autista, esquizofrenia, transtorno psicótico, entre 
outros. 


Prevenção 

A prevenção dos distúrbios de comportamento da infância e 
da adolescência exige a intervenção nos fatores de risco e não 
pode desconsiderar sua origem multifatorial, como fatores ge- 
néticos e socioambientais e a transmissão psíquica incons- 
ciente transgeracional, que define fatores estruturantes e pa- 
tológicos. 

Nessa perspectiva, um fator de risco habitualmente asso- 
ciado aos transtornos ambientais é a violência no ambiente fa- 
miliar e escolar. Sendo assim, um eixo essencial é a prevenção 
da violência estrutural - definida, principalmente, por fatores 
econômicos e sociais e dos outros tipos de violência, como ne- 
gligéncia psicológica, física e sexual. O que se visa é o fortaleci- 
mento dos vínculos familiares como um fator de promoção de 
saúde mental na infância e adolescência. 

O pediatra, ao se deparar com a queixa de que a criança 
apresenta reações impulsivas e agressivas diante do “não”, 
deve investigar a qualidade dos vínculos afetivos, pois as rea- 
ções inadequadas diante do “não”, de regras e limites pode ser 
um dos primeiros sinais de alerta de um sofrimento psíquico. 
A internalização do “nao” faz parte da estruturação da vida psi- 
quica, e o papel dos pais e cuidadores da criança é fundamen- 
tal. O comportamento de “birra” como tentativa de alcançar 
um objetivo revela que a criança compreende as regras e reluta 
em aceitá-las. De maneira geral, no 3º ano de vida, a criança já 
é capaz de utilizar adequadamente a linguagem, o que define 
o tempo das explicações. É sinal de alerta qualquer tipo de 


comportamento que foge ao esperado para determinada idade. 
E essencial observar e intervir na relação mae-filho e familia. 


Desafios 

O grande desafio é o reconhecimento precoce das primeiras 
manifestações de alterações de comportamento para, quando 
necessário, encaminhar o paciente para intervenção precoce 
que possa modificar o curso de um possível transtorno. As 
condições clínicas que produzem alterações do comporta- 
mento são numerosas, sendo impossível abordar todas em 
uma revisão. Neste capítulo, foram selecionadas algumas des- 
sas condições que podem interessar no cotidiano do pediatra, 
sobretudo por produzirem limitações do rendimento escolar e 
no convívio com os amigos e a família. 

As alterações comportamentais tornam-se cada vez mais 
frequentes, diante das alterações no convívio social, das novas 
formas de relações entre gerações, que se verifica pela queda 
dos grandes ideais, a falta de referência familiar e social defi- 
nindo novos comportamentos que, por muitas vezes, repercu- 
tem na saúde mental de crianças e adolescentes. Nessas situa- 
ções, o pediatra e os demais profissionais da saúde, da escola e 
a família devem se interrogar sobre o que está acontecendo, 
sobretudo se há índices de perturbação das relações sociais e 
familiares, visto que os transtornos comportamentais são im- 
portantes sinalizadores de sofrimento psíquico na infância e 
na adolescência. 

A prática clínica deve possibilitar aos profissionais de saú- 
de a orientação dos pais sobre a promoção do desenvolvimen- 
to normal dos seus filhos e a detecção precoce das crianças 
e/ou adolescentes com possibilidades de apresentarem al- 
gum transtorno do comportamento ou outra categoria diag- 
nóstica em saúde mental. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender as principais características 
epidemiológicas dos transtornos de comportamento. 

e Reconhecer a apresentação clínica e os fatores 
relacionados a sua variabilidade. 

e Identificar as principais condições comórbidas. 

e Identificar as estratégias de avaliação diagnóstica. 

e Reconhecer a necessidade de estratégia terapêutica 
global e as especificidades das intervenções 
específicas de acordo com a faixa etária. 
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Conceito 


Este livro não vai ser engraçado. Não posso contar piadas porque 
nunca as entendo.' 


Em 1943, Kanner descreveu, sob o nome Distúrbios Autísticos 
do Contacto Afetivo,? um quadro caracterizado por: 

e autismo extremo; 

e obsessão (tendência a mesmice, ou sameness); 

e estereotipias; 

e ecolalia. 


Esse conjunto de sinais foi por ele diagnosticado como uma 
doença específica, relacionada a fenômenos da linha esquizo- 
frênica, conceito que continuou defendendo ao longo de sua 
carreira. Em trabalho de 1956, detalhou o mesmo quadro 
como uma “psicose”, relatando que todos os exames clínicos e 
laboratoriais da época eram incapazes de fornecer dados con- 
sistentes quanto a sua etiologia, insistindo em diferenciá-lo 
de quadros deficitários sensoriais, como a afasia congênita, e 
de quadros ligados a então denominada oligofrenia (retardo 
mental). Reiterava considerá-lo, novamente, “uma verdadeira 
psicose”? Essa concepção marca a abordagem dos anos se- 
guintes, sobre uma base predominantemente psicodinâmica. 

Alterações dessa concepção surgiram a partir dos trabalhos 
de Ritvo,* que considerava o autismo uma sindrome compor- 
tamental, relacionando-o com déficits cognitivos. Dessa for- 
ma, o autismo deixa de ser visto como psicose, passando a ser 
encarado como um distúrbio do desenvolvimento. Dessa ma- 
neira, a relação autismo /deficiência mental passou a ser cada 
vez mais considerada. 

A American Psychiatric Association (APA) e a Organização 
Mundial da Saúde (OMS), em sua 10? edição da Classificação 
Internacional de Doenças (CID),*° passou a enquadrar o autis- 
mo na categoria “Transtornos Invasivos do Desenvolvimento”, 
enfatizando a relação autismo-cognição, conforme os traba- 
lhos de Baron-Cohen,"* e em oposição flagrante aos conceitos 
apresentados pela 9º edição da mesma classificação. 


Consultando-se a 3º edição revisada do Manual Diagnósti- 
co e Estatístico de Transtornos Mentais (DSM-3),° constata- 
-se que o diagnóstico de autismo se estabelecia a partir da ob- 
servação de ao menos 8 dos 16 itens, incluindo-se pelo menos 
dois itens do grupo A, um do Be um do C (Tabela 1). 

Entretanto, a inespecificidade desse modelo classificatório 
o fez motivo de intensas críticas, uma vez que não permitia o 
diagnóstico diferencial com entidades bastante distintas, não 
só quanto a sintomatologia, mas principalmente quanto ao 
curso € ao prognóstico. 

Outros autores’? também reforçaram a ideia do déficit cog- 
nitivo, mostrando que o autismo deve ser enfocado sob uma 
ótica desenvolvimentista e relacionado a deficiência mental, 
uma vez que cerca de 70 a 85% dos pacientes são deficientes 
intelectuais. Assim, considerando-se a maior facilidade e re- 
produtibilidade de seu diagnóstico, remete-se ao autismo a 
partir de sua expressão comportamental. Partindo desse mo- 
delo descritivo, pode-se explorá-lo e estabelecer conexões 
causais. 

Cabe lembrar que, mesmo a escola francesa, com sua tradi- 
ção psicodinâmica, prefere ver o autismo vinculado a questão 
cognitiva," caracterizando-o como “uma sindrome relativa- 
mente precisa”.” 

Leboyer” é textual quando diz que “[... | a confrontação das 
observações clínicas e dos dados obtidos através da análise 
dos processos cognitivos e emocionais permite considerar a 
descrição de um modelo cognitivo anormal sustentando a pa- 
tologia dos autistas”. Isso é corroborado por Gillberg, quando 
fala que “[... | é altamente improvável que existam casos de au- 
tismo não orgânico”, completando que “[...] o autismo é uma 
disfunção orgânica — e não um problema dos pais — isso não é 
matéria para discussão. O novo modo de ver o autismo é bioló- 
gico”.” 

Pode ser descrito, então, como uma síndrome comporta- 
mental, com etiologia orgânica e curso de um transtorno do 
desenvolvimento. Sob esse conceito é que se estruturam as ca- 
racterísticas sintomatológicas, etiológicas e diagnósticas, bem 
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Tabela 1 Diagnóstico de autismo 


Incapacidade qualitativa na integração social recíproca 
manifestada por: 























Acentuada falta de alerta da existência ou sentimentos dos 
outros 











Ausência ou busca de conforto anormal por ocasião de 
sofrimento 




















Irritação ausente ou comprometida 











Jogo social anormal ou ausente 

















Incapacidade nítida para fazer amizade com seus pares 

















Incapacidade qualitativa na comunicação verbal e não verbal e 
na atividade imaginativa, manifestada por: 




















Ausência de modo de comunicação como balbucio comunicativo, 
expressão facial, gestos, mímica ou linguagem falada 











Comunicação não verbal acentuadamente anormal, como no 
olhar fixo olho no olho, expressão facial, postura corporal ou 
gestos para iniciar ou modular a interação social 

















Ausência de atividade imaginativa, como representação de 
papéis de adultos, personagens de fantasia ou animais; falta 
de interesse em histórias sobre acontecimentos imaginários 











Anormalidades marcantes na produção do discurso, incluindo 
volume, entonação, estresse, ritmo, velocidade e modulação 























Anormalidades marcantes na forma ou conteúdo do discurso, 
abrangendo o uso estereotipado e repetitivo da fala; uso do 
“você” quando o “eu” é pretendido, com frequentes apartes 
irrelevantes 


























Incapacidade marcante na habilidade para iniciar ou 
sustentar uma conversação com os outros, apesar da fala 
adequada 

















Repertório de atividades e interesses acentuadamente restritos, 
manifestado pelo seguinte: 











Movimentos corporais estereotipados, como pancadinhas 
com as mãos ou rotação, movimentos de torção, batimentos 
da cabeça, movimentos complexos de todo o corpo 











Insistente preocupação com parte de objetos ou vinculação 
com objetos inusitados 











Sofrimento acentuado com mudanças triviais no aspecto do 
ambiente, p.ex., quando um vaso é retirado de sua posição usual 





















































Insistência sem motivo em seguir rotinas com detalhes 
precisos, p.ex., a obstinação de seguir exatamente sempre o 
mesmo caminho para as compras 











Âmbito de interesses marcadamente restrito e preocupação 
com um interesse limitado, p.ex., interessado somente em 

enfileirar objetos, em acumular fatos sobre meteorologia ou 
em fingir ser um personagem de fantasia 











Início na primeira infância 











Especificar se o início se deu na primeira infância (após os 36 
meses de vida) 














como os aspectos terapêuticos desses transtornos, da maneira 
como são encarados atualmente. 

A partir dessas mudanças conceituais, altera-se sua epide- 
miologia, que passa de casos raros (descritos esporadicamen- 
te) para cerca de 1 a 5 casos em cada 10.000 crianças, em 
uma proporção de 2 a 3 homens para 1 mulher,“ ou mesmo 
em uma proporção de 2:1.000.! Há, também, predominância 
do sexo masculino,” embora, ao analisar as etiologias prová- 
veis, não se encontra grande associação especificamente com 
o cromossomo X, o que justificaria essa diversidade. 

Dependendo das faixas de quociente de inteligência (QI) 
consideradas, esse maior predomínio de indivíduos do sexo 


masculino é marcante, chegando-se a razões de 15:1, contra- 
riamente do que é encontrado quando são avaliadas popula- 
ções com QI > 50. 

A idade usual para seu diagnóstico é em torno de 3 anos,” 
embora seja sugerido que esse diagnóstico já possa ser bem 
estabelecido ao redor dos 18 meses de idade. Estudos realiza- 
dos com grandes amostragens de portadores das chamadas 
psicoses infantis descrevem uma distribuição bimodal, com 
um grupo de crianças apresentando graves problemas ja nos 
primeiros anos de vida, enquanto o outro grupo apresenta es- 
sas dificuldades somente após um período de desenvolvimen- 
to aparentemente normal.“ Observa-se, ainda, pequeno nú- 
mero de indivíduos portadores de inteligência normal.!8 

Esse aspecto direciona para maior ligação entre autismo e 
deficiência mental, estabelecendo-se a noção de um conti- 
nuum autístico” em função da variação de inteligência, com as 
características sintomatológicas sendo decorrentes desse per- 
fil de desempenho. Esse continuum pode ser visualizado na 
Tabela 2. 


Déficit afetivo e déficit cognitivo 
Os déficits autísticos, conforme relatado até o presente, são re- 
lacionados a um déficit crônico nas relações sociais, descritos 
em todos os trabalhos de Kanner,”*”°** bem como no de Rit- 
vo,’ e também nas classificações do DSM-III-R,? DSM-IV; 
Classificação Francesa de Distúrbios Mentais” e na 10º edição 
da CID.º 

Alguns autores, citados por Baron-Cohen,’ relacionam a 
fala característica do autista a déficits pragmáticos na lingua- 
gem. Esse dado, embora não apareça nos sistemas classifica- 
tórios, é importante para a compreensão do quadro em si. 
Duas teorias básicas, descritas a seguir, tentam esclarecer o fe- 
nômeno. 


Teoria afetiva 
Eu pude ouvir as pessoas se mexendo de novo porque estava mais 
tranquilo. Eu abri meus olhos. No início, eu não vi nada porque havia 
muitas pessoas. Havia suor correndo no meu rosto e eu estava guin- 
chando, não gemendo, mas diferente, como um cachorro quando fere 
a pata e eu ouvia o som, mas, no início, não imaginei que fosse eu.’ 


Uma das propostas de compreensão do déficit social do autis- 
mo reporta-se à teoria afetiva originalmente proposta por 
Kanner,’ a partir do próprio título de seu trabalho “Distúrbios 
autisticos do contato afetivo”. É interessante, hoje, referir-se ao 
modelo proposto por Hobson” com seus 4 grandes axiomas: 

e crianças autistas têm falhas constitucionais de componente 
de ação e reação, necessários para o desenvolvimento das re- 
lações pessoais, as quais envolvem afeto; 

e as relações pessoais são necessárias para a constituição do 
mundo próprio e com os outros; 

e os déficits das crianças autistas na experiência social inter- 
subjetiva têm dois resultados especialmente importantes: 

- deficit relativo no reconhecimento de outras pessoas 
como portadoras de sentimentos próprios, pensamentos, 
desejos, intenções; 
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- déficit grave na capacidade para abstrair, sentir e pensar 
simbolicamente; 

- grande parte das inabilidades dos autistas na area de cognição 
e linguagem pode refletir um déficit que tem intima relação 
com o desenvolvimento afetivo e social, e/ou déficits sociais 
dependentes da possibilidade de simbolização (Figura 1).’ 


Tabela 2 Continuum autístico! 


Item 


Comparando-se com o descrito por Kanner, a teoria afetiva 


postula que faltariam aos autistas fatores constitucionais para 


Visto mais frequentemente em DM mais comprometidos 


que desenvolvessem reciprocidade afetiva, fundamentais 
para a constituicao de um mundo proprio, observando-se, em 
decorrência, alteração na experiência intersubjetiva e prejuí- 
zos significativos em sua capacidade simbólica.” 


Visto mais 
frequentemente em DM 
menos comprometidos 





























Interação social Indiferente Aproximação Aceita passivamente a Aproximação de modo 
somente para aproximação bizarro 
necessidades físicas 

Comunicação social Ausente Somente Responde à aproximação Comunicação 


(verbal e não verbal) 


necessidades 


espontânea, repetitiva 








Imaginação social 


Sem imaginação 


Copia mecanicamente 


o outro 


Usa bonecos e brinquedos 
corretamente, mas repetitivo, 
limitado, não criativo 


Atos fora da situação 
mais repetitivos, usando 
o outro mecanicamente 








Padrões repetitivos 


Simples (autoagressão), 
dirigido ao corpo 


Simples (dirigido ao 
objeto), p.ex., girar o 
objeto 


Rotinas complexas, 
manipulação de objetos 
e movimentos (rituais e 
ligações com objetos) 


Verbal abstrato 
(questões repetitivas) 











Linguagem 


Ausente 


Limitada (ecolalia) 


Uso incorreto de 
pronomes, preposições, uso 
idiossincrático de frases 


Interpretações literais, 
frases gramaticais 
repetitivas 




















Respostas a estímulos Muito marcadas Marcadas Ocasionais Mínimas ou ausentes 
sensoriais (sensibilidade 

a sons, cheiro, gosto; 

indiferença à dor) 

Movimentos (balanceios Muito marcados Presente Ocasionais Mínimos ou ausentes 


e estereotipias) 











Condutas especiais 


Ausentes 


Um padrão melhor 
que os outros, mas 
abaixo da IC 


Um padrão na sua IC; outros, 
abaixo 


Um padrão de 
habilidade acima da 

IC. Diferente das outras 
habilidades 











DM: deficientes mentais; IC: idade cronológica. 


Figura 1 Teoria afetiva. 


Falha inata na habilidade de interagir com os outros 


Falha no reconhecimento dos estados 


— 


mentais de outras pessoas 


Déficits no 


Déficits no 


reconhecimento de 
emoções 


pragmatismo 


Falha nas habilidades para abstrair e 


simbolizar 


Déficits nos padrões de jogo social 
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Teoria cognitiva 
.. porque havia coisas demais e meu cérebro não estava trabalhando 
devidamente e isso me apavorou, então fechei meus olhos de novo e 
contei devagar até 50, sem elevar os números ao cubo. 


Contrapondo-se a teoria afetiva, Baron-Cohen’®” e Frith? 
propõem uma teoria cognitiva para o autismo que, como ponto 
básico, também considera que a dificuldade central do autista 
seria a impossibilidade de compreender os estados mentais de 
outras pessoas. Essa incapacidade é chamada por esses auto- 
res de “teoria da mente” (nome originado a partir de estudos 
com grandes primatas), uma vez que envolve o conceito da 
existência de estados mentais utilizados para explicar ou pre- 
ver o comportamento de outras pessoas. Esses estados men- 
tais seriam de fundamental importância nos processos adapta- 
tivos desenvolvidos filogeneticamente pela espécie humana. 
Esse modelo teórico pode ser resumido da seguinte maneira: 
e crenças sobre conceitos referentes ao mundo físico podem ser 
identificadas como “representações primárias”; 
e crenças sobre o estado mental das pessoas (p.ex., seus dese- 
jos) seriam representações de representações, ou de outra for- 
ma, representações secundárias (ou metarrepresentações). 


Esse modelo cognitivo sugere que a capacidade de metarre- 
presentação é alterada nos autistas, ocasionando, consequen- 
temente, alterações nos padrões de interação social. Dessa 
maneira: 

e o autismo seria causado por um déficit cognitivo central; 

e um desses déficits seria referente a essa capacidade para me- 
tarrepresentação; 

e essa metarrepresentacao seria necessária dentro dos padrões 
sociais que exigem atribuir estados mentais ao outro. Assim, 
padrões que não requeiram essa capacidade metarrepresen- 
tacional (p.ex., o reconhecimento de gênero, a permanência 
do objeto ou o autorreconhecimento no espelho) podem estar 
intactos no autismo, conforme esclarece Baron-Cohen;° 

e a capacidade metarrepresentacional seria obrigatória em pa- 
drões simbólicos (como em jogos, que, nos quadros autísticos, 
se encontram alterados e/ou deficitários); 


e padrões pragmáticos também requerem a presença dessa me- 
tarrepresentacao, razão pela qual se encontram alterados en- 
tre os autistas. 


A teoria cognitiva pode ser visualizada graficamente na Figura 2.’ 

Assim, levando-se em conta a teoria da mente, acredita- 
-se na dificuldade desse indivíduo em perceber crenças, in- 
tenções, emoções e conceitos de outras pessoas, ao elaborar 
estados mentais a respeito delas. Paralelamente, um déficit 
em suas funções executivas dificultaria a flexibilidade men- 
tal, a atenção dirigida, o planejamento estratégico e o racioci- 
nio, bem como um déficit na integração contextualizada dos 
elementos, que ocasionaria a apreensão de detalhes de um 
fenômeno em lugar de sua totalidade (teoria da coerência 
central). 

Dessa maneira, pensar o autismo dentro dessa visão cogni- 
tiva traz a possibilidade de permitir sua compreensão dentro 
de um modelo de objetividade teórica. Pensá-lo a partir da 
teoria afetiva citada, na qual a incapacidade de interagir com o 
ambiente seria inata, também é diferente das teorias psicodi- 
namicas explicativas, uma vez que, diante das evidências 
apresentadas por diversos autores, considera-se verdadeira a 
frase de Frith: “não ha evidências de fatores psicogênicos no 
autismo infantil”. Essa ideia reveste-se de extrema importan- 
cia quando se pensam nos modelos de culpabilização das 
maes, tão em voga durante tanto tempo. 

Muitos estudos”! enfatizam a questão cognitiva e procu- 
ram funções específicas comprometidas como sendo as res- 
ponsáveis pela constelação sintomatológica. 

A partir de todas essas considerações, hoje se pode dizer 
que a sindrome autística é uma entidade clínica, com caracte- 
rísticas razoavelmente definidas, principalmente em nível 
cognitivo. Isso não desvaloriza nem invalida o estudo e a preo- 
cupação com uma dinâmica familiar, uma vez que a sua edu- 
cação e o processo de socialização cabem a família, indepen- 
dentemente dos modelos de habilitação e tratamento. Como é 
um quadro crônico, ele exige da família uma série de transfor- 
mações para que ela absorva, em sua dinâmica, esse elemento 
deficiente, em processo de desenvolvimento. 


Déficit na capacidade de metarrepresentação 


Falha na teoria da mente 


Padrões sociais específicos 
comprometidos. Outros 
padrões conservados 


Déficit no 
pragmatismo 


Figura 2 Teoria cognitiva. 


— 


Déficit nos padrões de simbolização 


Déficits nos padrões de jogo social 
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Questão diagnóstica 
Ela me mostrou este desenho e eu sabia que significava triste, que é 
como eu me senti quando encontrei o cachorro morto. Então ela me 
mostrou este desenho e eu sabia que significava feliz, que é como eu 
fico quando estou lendo sobre as missões espaciais Apollo. Então 
ela desenhou outras caras mas eu não consegui saber o que elas sig- 
nificavam.! 


Considerando-se a questão etiológica, há grandes dificuldades 
relativas ao estabelecimento de um modelo causal, uma vez 
que, mesmo com acurada pesquisa diagnóstica, a inespecifici- 
dade dos dados obtidos é marcante, embora a sua associação 
com fatores biológicos seja indiscutível. 

Diversos autores” apresentam a noção de autismo quanto a 
seu aspecto sintomatológico, dependente do comprometi- 
mento cognitivo. Dessa forma, reforça-se a tendência de abor- 
dar o autismo não como uma entidade única, mas como um 
grupo variado de doenças, cuja sintomatologia se relaciona 
aos déficits cognitivos. Engloba, portanto, um grande número 
de patologias diferentes. 

Assim, o autismo é considerado atualmente uma sindrome 
comportamental, com etiologias múltiplas, em consequência 
de um distúrbio de desenvolvimento,’ caracterizado por um 
déficit na interação social, visualizado na inabilidade em se re- 
lacionar com o outro, em geral combinado com déficits de lin- 
guagem e alterações de comportamento. 

Em um primeiro momento de diagnóstico, seu rastreamen- 
to pode ser realizado por meio de escalas diagnósticas, passi- 
veis de aplicação por pediatras, professores especializados ou 
outros profissionais, visando a estabelecer uma suspeita diag- 
nóstica que, posteriormente, pode ser (ou não) confirmada 
por um especialista. 

Independentemente de rastreamentos de tipo populacio- 
nal, considerando-se um diagnóstico clínico, mais acurado e 
especializado, é preciso reportar aos critérios do DSM-IV- 
-TR,” que relatam um quadro iniciado antes dos 3 anos de ida- 
de, decorrente de uma vasta gama de condições pré, peri e 
pós-natais. Para seu diagnóstico, conforme o DSM-IV-TR, são 
necessários: 

A. Um total de 6 (ou mais) itens de (1), (2) e (3), com pelo menos 

dois de (1), um de (2) e um de (3): 

1. Prejuízo qualitativo na interação social, manifestado por pelo 
menos dois dos seguintes aspectos: 

e prejuízo acentuado no uso de múltiplos comportamentos 
não verbais, como contato visual direto, expressão facial, 
postura corporal e gestos para regular a interação social; 

e fracasso no desenvolvimento de relacionamentos com 
seus pares, apropriados ao nível de desenvolvimento; 

e falta de tentativa espontânea de compartilhar prazer, in- 
teresses ou realizações com outras pessoas (p.ex., não 
mostrar, trazer ou apontar objetos de interesse); 

e falta de reciprocidade social ou emocional. 

2. Prejuízos qualitativos na comunicação, manifestados por 
pelo menos um dos seguintes aspectos: 

e atraso ou ausência total de desenvolvimento da lingua- 
gem falada (não acompanhado por uma tentativa de 


compensar com modos alternativos de comunicação, 
como gestos ou mímica); 

e em indivíduos com fala adequada, acentuado prejuizo 
na capacidade de iniciar ou manter uma conversação; 

e uso estereotipado e repetitivo da linguagem ou lingua- 
gem idiossincrática; 

e falta de jogos ou brincadeiras de imitação social variados 
e espontâneos, apropriados ao nível de desenvolvimento. 

3. Padrões restritos e repetitivos de comportamento, interesses 
e atividades, manifestados por pelo menos um dos seguintes 
aspectos: 

e preocupação insistente com um ou mais padrões este- 
reotipados e restritos de interesse, anormais em intensi- 
dade ou foco: 

e adesão aparentemente inflexível a rotinas ou rituais es- 
pecíficos e não funcionais; 

e maneirismos motores estereotipados e repetitivos (p.ex., 
agitar ou torcer mãos ou dedos, ou movimentos comple- 
xos de todo o corpo); 

e preocupação persistente com partes de objetos. 

B. Atrasos ou funcionamento anormal em pelo menos uma das 
seguintes áreas, com início antes dos 3 anos de idade: 

e interação social; 

e linguagem para fins de comunicação social; 

e jogos imaginativos ou simbólicos. 

C. A perturbação não é mais bem explicada por transtorno de 
Rett ou transtorno desintegrativo da infância. 


Considerando a 10º edição da CID,” encontra-se o conceito de 
“transtornos globais do desenvolvimento”, descrito como gru- 
po de transtornos caracterizados pelas alterações qualitativas 
das interações sociais recíprocas e modalidades de comunica- 
ção e por um repertório de interesses e atividades restrito, es- 
tereotipado e repetitivo. Essas anomalias qualitativas consti- 
tuem-se em uma característica global do funcionamento do 

sujeito, em todas as ocasiões. 

Os critérios propostos pelo DSM-V trazem algumas altera- 
ções importantes, que vão desde o próprio nome - transtor- 
nos do espectro autístico (TEA), em substituição ao anterior, 
transtornos invasivos do desenvolvimento (TID) - até o pro- 
vavel desaparecimento das categorias intragrupo e a sua inclu- 
são no grupo dos transtornos do neurodesenvolvimento. Isso 
viria de encontro ao conceito de continuum autístico, anterior- 
mente explicado, passando a se utilizar a gravidade dos prejul- 
zos observados na comunicação social e nos interesses restri- 
tos como os fatores definidores dos grupos que requerem 
sistemas de suporte leve, substancial ou muito substancial 
(Tabela 3).34° 

Os 3 domínios observados ao DSM-IV-TR devem, assim, 
tornar-se 2: 

e déficits na comunicação social; 
e interesses específicos e comportamentos repetitivos. 


Estabelecem-se, portanto, menos subgrupos específicos para 
seu diagnóstico, com diferentes quadros clínicos, evoluções e 
prognósticos assemelhados. Outros diagnósticos, incluídos 
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Tabela 3 Níveis de gravidade dos transtornos do espectro autístico (TEA) 


Nível de gravidade do TEA 


Nível 3 (requer grandes e 
substanciais sistemas de 
suporte) 


Comunicação social 


Graves déficits na comunicação verbal e não verbal 
ocasionando graves déficits no funcionamento; 
interações sociais muito limitadas e resposta mínima 
a interação social 


Interesses restritos e comportamentos 
repetitivos 


Preocupações, rituais fixos e/ou comportamentos 
repetitivos que interferem de maneira 

intensa no funcionamento em todas as áreas. 
Acentuado estresse quando rituais ou rotinas 

são interrompidas. Grande dificuldade em 
redirecionar interesses ou retornar rapidamente 

a eles 





Nível 2 (requer substanciais 
sistemas de suporte) 


Nível 1 (requer sistemas de 
suporte) 


Graves déficits na comunicação verbal e não verbal; 
prejuízos sociais sempre aparentes, mesmo com 
suportes; interações sociais limitadas; resposta a 
interação social reduzida ou anormal 


Sem suportes constantes; déficits na comunicação 
social causando prejuízo perceptível, verbal 

e não verbal, ocasionando graves déficits no 
funcionamento; há dificuldade em iniciar interações 
sociais e apresenta claros exemplos de respostas 

a interação social atípicas ou sem sucesso; pode 
demonstrar interesse diminuído nessas interações 


Rituais e/ou preocupações e/ou interesses 
restritos aparecem frequentemente, sendo óbvios 
ao observador, e interferem no funcionamento 
em vários contextos. Estresse e frustração são 
aparentes quando são interrompidos, sendo 
difícil o seu redirecionamento 


Rituais e comportamentos repetitivos interferem 
significativamente no funcionamento em um ou 
mais contextos. Resiste à interrupção desses 
comportamentos ou ao seu redirecionamento 


sociais 


anteriormente nos TID, como a sindrome de Asperger, a sin- 
drome de Rett e os transtornos desintegrativos, passam a ou- 
tras categorias,” como no caso da sindrome de Rett e dos 
transtornos desintegrativos, que devem passar a ser agrupa- 
dos sob o nome único de TEA, com padrões de funcionamen- 
to diverso, uma vez que as diferenças entre autismo de alto 
funcionamento e sindrome de Asperger aparentam maior dis- 
tinção quantitativa do que qualitativa.” Esses déficits comu- 
nicacionais e os comportamentos sociais sao, portanto, inse- 
paráveis, e devem passar a ser considerados como um grupo 
de sintomas com especificidades contextuais e ambientais. As 
alterações linguísticas não são únicas nem universais e devem 
ser avaliadas de maneira acurada. 

Tal diagnóstico diferencial é uma das grandes dificuldades 
do clínico e pode-se, grosso modo, subdividi-lo em diagnósti- 
cos intragrupo (transtornos invasivos) e extragrupo (transtor- 
nos invasivos). 


Diagnóstico intragrupo - transtornos invasivos 

do desenvolvimento 

Autismo infantil (AD 

É o transtorno global do desenvolvimento caracterizado por: 

e desenvolvimento anormal ou alterado, manifesto antes de 3 
anos de idade; 

e perturbação característica do funcionamento em cada um 
dos três domínios seguintes: interações sociais, comunicação, 
comportamento focalizado e repetitivo. 


Além disso, o transtorno acompanha-se comumente de ou- 
tras numerosas manifestações inespecíficas (p.ex., fobias, 
perturbações do sono ou da alimentação, crises de birra ou 
agressividade, principalmente autoagressividade). 


Transtornos invasivos não especificados 
Idade de início variável, predomínio no sexo masculino, com 
comprometimento discrepante na área da sociabilidade. 


Bom padrão comunicacional e discreto comprometimento 
cognitivo. 


Diagnóstico extragrupo - transtornos invasivos 
do desenvolvimento 

Retardo mental 

É um quadro de extrema importância, não somente pela sua 
gravidade, mas porque as melhores estimativas mostram sua 
prevalência, considerando-se um QI < 50, ao redor de 3 a 
4:1.000 pessoas, e estimando que a deficiência mental leve (QI 
entre 50 e 70) ocorra em 2 a 3% das pessoas.” 

É considerado um funcionamento intelectual geral abaixo 
da média, que se origina durante o período de desenvolvimento 
e está associado a prejuízo no comportamento adaptativo.” 

Envolve os conceitos de deficiência (quanto a uma anoma- 
lia de estrutura ou a uma anomalia de aparência do corpo hu- 
mano e do funcionamento de um órgão ou sistema), de inca- 
pacidade (refletindo as consequências de uma deficiência no 
ambito do rendimento funcional e da atividade do indivíduo) 
e de prejuízo /handicap (referindo-se as limitações experi- 
mentadas pelo indivíduo em virtude da deficiência e da inca- 
pacidade). 

Considerando-se o DSM-IV-TR, suas características funda- 
mentais são representadas por um funcionamento intelectual 
global significativamente inferior à média, acompanhado de 
déficits ou prejuízos concomitantes no funcionamento adap- 
tativo atual, com início antes dos 18 anos de idade. 

Ao se considerar somente essas características, a princípio 
elas podem ser encontradas também nos quadros de autismo, 
embora, nestes, estejam associadas alterações mais especifi- 
cas e de cunho qualitativo. Também não são parte dos qua- 
dros de retardo mental as alterações de motricidade, represen- 
tadas pelos rituais (a “mesmice” descrita por Kanner) e pelas 
estereotipias de movimento, assim como alterações linguisti- 
cas (principalmente a bizarrice linguística e os neologismos) e 
ecolalia, seja imediata ou tardia (embora episódios de ecolalia 
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imediata possam também ser encontrados em graves retar- 
dos) e, principalmente, as alterações na sociabilidade, uma 
vez que o isolamento intenso com dificuldade no reconheci- 
mento dos padrões mentais do outro não é encontrado, obri- 
gatoriamente, nos retardos mentais. 


Transtornos do desenvolvimento da linguagem 
Alterações de linguagem, como disfasias graves, podem apre- 
sentar, concomitantemente, alterações relacionais (dificulda- 
des de imitação e interesses específicos) e dificuldades de ex- 
pressão afetiva que, embora distintas, devem ser investigadas 
de maneira cuidadosa. 


Sindrome de Asperger 

Quadro teoricamente reconhecível antes dos 24 meses, embo- 
ra os maiores indícios sejam observados a partir do início da 
idade escolar. Tem maior prevalência no sexo masculino. Inte- 
ligência próxima da normalidade, com déficit na sociabilidade, 
além de interesses específicos e circunscritos e história fami- 
liar de problemas similares. Baixa associação com quadros 
convulsivos. 


Sindrome de Rett 

Prevalente no sexo feminino, são reconhecidos entre 5 e 30 
meses de vida e apresentam marcado déficit no desenvolvi- 
mento, com desaceleração do crescimento craniano, retardo 
intelectual grave, alterações de marcha e forte associação com 
quadros convulsivos. 


Transtornos desintegrativos 

Observados após os 24 meses de vida, seu diagnóstico requer 
desenvolvimento normal por pelo menos 2 anos e início dos sin- 
tomas antes dos 10 anos de idade. Predominam no sexo mascu- 
lino, com padrões de sociabilidade e comunicação pobres. 
Maior associação com sindrome convulsiva; pior prognóstico. 


Retração prolongada 

O conceito surgiu com Brazelton, como uma forma de regula- 
ção normal da interação, constituindo uma reação de alarme 
que aparece em quadros de depressão precoce, síndromes au- 
tísticas, transtornos ansiosos, deficiências sensoriais, proble- 
mas nas relações emocionais, transtornos de alimentação e 
problemas relacionais. Corresponde a um “desligamento” da 
criança, com resistência aos estímulos relacionais, ausência 
de estímulos autoeróticos, rigidez facial, movimentos atípicos 
de dedos, choro e perda de apetite.39 Embora a capacidade 
comunicacional possa estar preservada, ela pode ser mascara 
da pela profunda retração e inércia da criança afetada. 


Transtornos específicos do desenvolvimento da 
aprendizagem 

O termo transtorno do aprendizado, cuja real prevalência é 
ignorada, é estimado ao redor de 5 a 10%,40 com maior frequên- 
cia em meninos, e maior probabilidade de associação a compor- 
tamentos disruptivos que gerem demanda de atendimento.41 
Sua classificação clínica, conforme o proposto pelo DSM-IV-TR, 


pode ser observada como transtorno da leitura, transtorno das 
habilidades aritméticas, transtorno da expressão escrita, trans- 
tornos das habilidades motoras, transtorno do desenvolvimen- 
to da coordenação, transtornos da comunicação, transtorno da 
linguagem expressiva, transtorno misto da linguagem recepti- 
vo-expressiva, transtorno fonológico e tartamudez. 

Seu diagnóstico diferencial é feito com os quadros de autis- 
mo de alto funcionamento e de sindrome de Asperger, que 
apresentam déficits menores no que se refere a sociabilidade e 
à linguagem, sendo passíveis de participar de programação 
acadêmica normal. Assim, buscam-se os comprometimentos 
relativos a teoria da mente (presente nos portadores de trans- 
tornos de aprendizado), aos prejuízos nas funções executivas 
e na coerência central, observando-se melhor desempenho 
em detalhes, atividades de tipo ritualístico, bem como um pre- 
juízo semântico na compreensão dos textos, em que pese a 
observação frequente de hiperlexia. 


Transtornos do déficit de atenção e 
hiperatividade 
A prevalência detecta um pico de aparecimento de 8% entre 6 
e 9 anos de idade, sendo a prevalência diferencial entre os se- 
xos (9% para meninos e 3,3% para meninas) menor que a ha- 
bitualmente descrita em outros estudos.42 

O quadro clínico caracteriza crianças irritadiças, com choro 
fácil, sono agitado e despertares noturnos. A partir do 1º ano de 
idade, observam-se agitação psicomotora, prejuízos no desen- 
volvimento da fala, com aquisição mais lenta e presença de tro- 
cas, omissões e distorções fonêmicas, além de um ritmo acele- 
rado (taquilalia); incoordenação motora e retardo na aquisição 
de automatismos tardios, com desenvolvimento da noção 
temporoespacial mais lento. Assim, não é rara a confusão com 
quadros de autismo de alto nível pela existência, em ambos, de 
dificuldade de atenção associada a disfunção executiva. Entre- 
tanto, não se observam prejuízo marcado na teoria da mente 
nem as dificuldades relacionais dos transtornos invasivos. 


Esquizofrenia 

Sua prevalência é de dificil mensuração, sem consenso quanto 
à relação entre os sexos, com preponderância do sexo masculi- 
no (1,5 a 2 homens para 1 mulher). Seu início é insidioso, prin- 
cipalmente na chamada esquizofrenia de início muito precoce 
(VEOS ou very early onset schizophrenia, de início anterior 
aos 13 anos de idade), com controvérsias relativas ao tipo de 
início precoce (EOS ou early onset schizophrenia, de início an- 
terior aos 18 anos), se agudo ou insidioso.43 Observam-se alu- 
cinações auditivas (80%), parte das quais concomitantes a 
alucinações cenestésicas ou visuais, alterações de pensamen- 
to, com prejuizo na associação de ideias, bloqueio de pensa- 
mento e delírios (principalmente de tipo paranoide), 
associando-se a embotamento afetivo, com ambitendência, 
perplexidade44 e menor rendimento intelectual.45 


Transtorno oposicional desafiante 
Caracteriza-se por um padrão de comportamento negativista, 
hostil e desafiador, em que se encontram presentes perda da 
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calma associada a discussões com adultos, desacato e recusa 
ativa em obedecer a solicitações ou regras, adotando compor- 
tamentos deliberadamente incomodativos e responsabilizan- 
do os demais por erros ou mau comportamento. São crianças 
que se mostram suscetíveis, irritando-se com facilidade, en- 
raivecendo-se e ressentindo-se, fator que demonstram por 
meio de rancor ou vingança. Corresponde, portanto, a um pa- 
drão repetitivo e persistente de comportamento no qual são 
violados os direitos básicos dos outros ou normas e regras so- 
ciais importantes apropriadas à idade.” É essencial o diagnós- 
tico diferencial com outras condições neuropsiquiátricas, que 
podem se manifestar como comportamento disruptivo e/ou 
coexistir (entre elas, os transtornos invasivos, que apresen- 
tam, muitas vezes, alterações comportamentais decorrentes 
da não compreensão da norma, e não da oposição franca a ela). 

Sob o ponto de vista da avaliação, observa-se um estilo de 
interação interpessoal caracterizado pela experiência de pra- 
zer e abertura, com curiosidade e busca por novidades, asso- 
ciada a uma eventual amabilidade, expressa pela forma como 
se relacionam com os outros, algumas vezes com caráter ma- 
nipulativo. 

Clinicamente, 5 a 38,3% dos autistas sofrem de epilepsia. 
Todos os tipos de convulsões podem estar associados ao autis- 
mo.*° Prevalência e tipos presentes dependem da população 
estudada. Há evidências de que o risco de autismo aumenta 
na associação epilepsia e retardo mental.” Também pode-se 
observar maior frequência de alterações eletroencefalográfi- 
cas, com ou sem convulsões associadas e evidências sugesti- 
vas da importância dos fatores genéticos, embora se pense na 
multifatoriedade da etiologia do quadro. 

A cada ano, cresce a evidência de que fatores genéticos e 
cromossômicos são importantes na gênese dos transtornos do 
espectro autista.“ A hereditariedade do autismo é a proporção 
de autismo que pode ser explicada por variação genética. Se a 
hereditariedade de uma condição é alta, a condição é conside- 
rada primariamente genética. O autismo possui uma forte 
base genética, ainda que seja complexa e que não esteja claro 
se os transtornos do espectro autista são mais bem explicados 
por interações multigênicas ou por mutações raras com gran- 
de impacto.” As anormalidades genéticas mais comumente 
citadas sao deleções envolvendo os cromossomos 7q, 22q]3, 
2937, 18q e Xp, assim como as aneuploidias dos cromossomos 
sexuais (47,XYY e mosaicismo 45,X/46,XY). Os cromosso- 
mos sexuais parecem ter grande importância na origem de al- 
guns casos de autismo. 

O autismo infantil corresponde, portanto, a um quadro de 
extrema complexidade, que exige abordagens multidisciplina- 
res, visando, principalmente, à questão médica e à tentativa 
de estabelecimento de etiologias e quadros clínicos bem defi- 
nidos, passíveis de prognósticos precisos e abordagens tera- 
péuticas eficazes. 

Assim, pode-se pensar no seguinte protocolo diagnóstico: 

e anamnese, com antecedentes gestacionais, pré, peri e pós- 

-natais; 

e estudo neuropsiquiátrico, envolvendo aspectos de desenvol- 
vimento, avaliação física (na procura de estigmas disgenéti- 


cos), neurológico e psiquiátrico; 


e testes auditivos: 
e avaliação oftalmológica; 
e estudo genético, com análise cromossômica e/ou estudo de 


DNA; 


e neuroimagem; 

e eletroencefalograma; 

e potenciais evocados; 

e testes específicos para erros inatos de metabolismo; 

e outros exames laboratoriais; 

e avaliação psicométrica; 

e avaliações de desenvolvimento motor: Brunet-Lézine; men- 


tal (não verbal); Borel-Maisonny; cognição sensoriomotora; 
Uzgiris, Gesell, Portage; eficiência intelectual; WISC, WAIS; 
sociabilidade: Vineland Adaptive Behavior Scales; 


e avaliações de personalidade: CAT, TAT, Pfister, Rorschach; 
e instrumentos especificos: Trail Making Test, Stroop, Rey, Vi- 


sual retention test (atenção); Rey auditory, Rey visual (memo- 
ria), Wisconsin Sorting Card Test. 


Em consequéncia, com a maior acuracia das pesquisas clini- 
cas, muitas sindromes ligadas ao complexo “autismo” devem 
ser identificadas nos proximos anos, de forma que os conhe- 
cimentos sobre a area devem aumentar de modo significati- 
vo em um futuro proximo. Sobre essas pesquisas, estabele- 
cem-se estruturas diagnósticas médicas, visando ao 
detalhamento de quadros clínicos associados ao autismo 
(eixo III do diagnóstico multiaxial). Encontram-se, então, 
quadros autísticos associados a diversos quadros clínicos, de 
infecções pré-natais (rubéola congênita, sífilis congênita, to- 
xoplasmose, citomegalovirose), hipóxia neonatal, infecções 
pós-natais (herpes simples), déficits sensoriais, espasmos 
infantis (sindrome de West) a condições reconhecidamente 
genéticas, como doença de Tay-Sachs, fenilcetonuria, sin- 
drome de Angelman, sindrome de Prader-Willi, esclerose tu- 
berosa, neurofibromatose, sindrome de Cornelia de Lange, 
sindrome de Williams, sequéncia de Mobius, mucopolissaca- 
ridoses, sindrome de Down, sindrome de Turner, sindrome 
do X fragil, hipomelanose de Ito, sindrome de Zunich, sin- 
drome de Aarskog, outras alterações cromossômicas estrutu- 
rais e intoxicacoes. 


Porque tempo é somente a relação entre a forma das diferentes coi- 
sas mudarem, como a Terra, que gira em torno do Sol, a vibração 
dos átomos, relógios fazendo tique-taque dia e noite, o ato de acor- 
dar, o ato de dormir e é como o oeste e o noroeste, que não vão existir 
quando a Terra deixar de existir e despencar sobre o Sol porque é so- 
mente uma relação entre o Pólo Norte e o Polo Sul e todos os outros 
lugares, como Mogadishu, Sunderland e Camberra.’ 


Psicofarmacoterapia 

A compreensão e o tratamento de crianças com autismo mu- 
dou drasticamente desde que Leo Kanner documentou for- 
malmente essa condição, em 1943.” Hoje, o autismo infantil é 
considerado um “problema de saúde pública emergente”, 
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dada a crescente descrição de novos casos (em função da me- 
lhoria das condições de diagnóstico). 

Com todas as mudanças conceituais, estudos preliminares 
sugerem que fatores neuroquimicos representam um papel 
fundamental,” com cerca de 1/3 dos autistas usando alguma 
droga psicotrópica ou vitamina para os problemas psiquiátri- 
cos /comportamentais associados.º Contudo, os estudos refe- 
rentes aos tratamentos farmacológicos são complicados por 
várias razões, incluindo a enorme variabilidade de expressão 
sindrômica, a ausência de modelos animais consistentes e 
inúmeros problemas metodológicos. Até o presente, vários 
sistemas neuroquímicos foram foco de estudos, sendo os tra- 
tamentos desenvolvidos relativamente efetivos para alguns 
sintomas incapacitantes, embora os problemas “centrais” (re- 
lacionamento social e comunicação) pareçam menos respon- 
sivos a medicação. 

Assim, o tratamento de transtornos complexos e polimorfi- 
cos, como o autismo de alto funcionamento e a sindrome de 
Asperger, sempre geram um desafio peculiar a psicofarmaco- 
terapia. Além disso, suas características específicas introdu- 
zem complicações únicas no trato com o paciente e geram de- 
mandas peculiares para a experiência e a habilidade do clínico. 
Para fornecer tratamento efetivo e seguro, ele deve entender 
os sintomas cardinais do transtorno, bem como as manifesta- 
ções da condição em seu paciente. Paralelamente, a com- 
preensao da família, da escola e da comunidade, bem como 
suas limitações, é necessária.” 

Dessa maneira, o objetivo é focalizado nos sintomas-alvo e, 
para isso, conhecer as manifestações dos sintomas e caracteri- 
zar sua distribuição e comportamento em um paciente especí- 
fico é extremamente importante, uma vez que é essencial 
coordenar objetivos farmacológicos e comportamentais,” já 
que essas drogas auxiliam na redução de alguns sintomas, em- 
bora não sejam nem curativas nem substitutivas de formas de 
suporte e intervenção.” Dessa maneira, embora não seja o tra- 
tamento principal, a psicofarmacologia tem lugar bem estabe- 
lecido*” na melhoria de sintomas psiquiátricos ou de conduta 
que interferem na habilidade em participar dos sistemas edu- 
cacionais, sociais, laborais e familiares, bem como na melhora 
da resposta positiva a outras formas de intervenção para esses 
pacientes.” 

A utilização da psicofarmacologia nos TID envolve seus 
sintomas principais (alterações de sociabilidade, comunica- 
ção verbal e não verbal, além dos padrões bizarros de conduta, 
interesses e atividades). Entretanto, os sintomas acessórios 
mais frequentes“ e também passíveis de serem abordados 
psicofarmacologicamente são déficit de atenção e concentra- 
ção (60%), hiperatividade (40%), preocupações mórbidas e 
não habituais (43 a 88%), fenômenos obsessivos (37%), com- 
pulsões e rituais (16 a 86%), linguagem estereotipada (50 a 
89%), maneirismo estereotipado (70%), fobias e ansiedade 
(17 a 74%), humor depressivo, irritabilidade, agitação e afeto 
inapropriado (9 a 44%), distúrbios de sono (11%), automutila- 
ção (24 a 43%) e tiques (8%). 

Considerando a infância precoce, encontra-se maior preva- 
lência de condutas estereotipadas e irritabilidade (crises de 


birra), enquanto, na infância tardia, observa-se maior intensi- 
dade de condutas tique-like, agressividade e condutas auto- 
mutilatórias. Na adolescência e na idade adulta, são encontra- 
dos com mais frequência quadros de depressão e fenômenos 
obsessivo-compulsivos.” 


Antidepressivos 

Não ha, na literatura, resultados consistentes apontando para 
nenhum dos inibidores seletivos da recaptação de serotonina 
ou antidepressivos tricíclicos como opção terapêutica para os 
sintomas-alvo dos TEA, exceto em alguns relatos de caso que 
descrevem alguma melhora ocasional da ansiedade ou dos 
comportamentos ritualísticos. 


Estimulantes 

Os estimulantes (responsáveis por maior liberação de nora- 
drenalina e dopamina e menor recaptação dessas substâncias, 
no núcleo caudado) não mostraram papel significativo,” em- 
bora Tsai* e Quintana et al.” abordem a possibilidade de efei- 
tos positivos dessas medicações para os autistas de alto fun- 
cionamento. 


Neurolépticos 

O haloperidol (bloqueador dopaminergico) foi uma das únicas 
medicações sistematicamente estudadas, a partir de ensaios 
duplo-cego e placebo-controlado,“*® observando-se maior 
coordenação, autocuidado, afeto, comportamento explorató- 
rio, redução de estereotipias, do alheamento, hiperatividade, 
inquietação e birra, melhorando o relacionamento social e fa- 
cilitando o aprendizado em situação laboratorial. É eficaz em 
crianças mais velhas e nas com comportamento disruptivo.™ 

Barnard et al.“ compilaram trabalhos associados ao tema, 
reunindo 13 estudos com risperidona, 3 com olanzapina, 1 
com clozapina, 1 com amissulprida e 1 com quetiapina, com 
poucas conclusões, dadas as limitações metodológicas dos es- 
tudos. Os autores entendem que a risperidona pode ser efetiva 
para hiperatividade, agressão e comportamentos estereotipa- 
dos, sem efeitos colaterais expressivos. A olanzapina e a cloza- 
pina mostram-se eficazes, porém com pouca evidência para o 
uso de amissulprida e quetiapina, considerando a necessidade 
de estudos randomizados para dados claros acerca da eficácia. 

A risperidona (antagonista dos receptores dopaminérgicos 
D2 e serotoninérgicos 5-HT-2) apresentou efeitos positivos 
em pequenas amostras.” McCracken et al. demonstram que 
ela pode reduzir em intensidade sérios problemas comporta- 
mentais, como crises de birra e hétero ou autoagressividade, 
em crianças com autismo e retardo mental. 

A olanzapina (bloqueador dopaminérgico e serotoninérgi- 
co) reduziu o isolamento e a inquietação, melhorando o rela- 
cionamento social, as reações afetivas, as respostas senso- 
riais, o uso da linguagem, os índices de autoagressao, agressão, 
raiva e irritabilidade, além da ansiedade e da depressão, sem 
que se observassem alterações dos comportamentos estereo- 
tipados.” 

A ziprazidona (bloqueador dopaminérgico e serotoninérgi- 
co) foi utilizada em 12 portadores do quadro, sendo que 50% 
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foram respondedores. Entretanto, 5 dentre os 12 perderam 
peso, e 1 ganhou peso, com os autores considerando que essa 
droga pareceu ter potencial para melhorar agitação, agressão e 
irritabilidade nesses pacientes.“ 

O aripiprazol (estabilizador do sistema dopamina /seroto- 
nina; agonista parcial de receptores dopaminérgicos D2, asso- 
ciado a proteina G; agonista parcial de receptores serotoninér- 
gicos 5-HTIA e antagonista de receptores serotoninérgicos 
5-HT2A) foi avaliado por Stigler et al. em estudo aberto natu- 
ralístico, mostrando boa resposta, com todos os pacientes res- 
pondendo com melhoria dos escores no Clinical Global Impres- 
sion - Improvement, e com eficácia para os comportamentos 
mal-adaptativos. Os pacientes que utilizaram (previamente) 
outros antipsicóticos desenvolveram perda de peso durante 
seu uso. 

A quetiapina é uma dibenzodiazepina que age com mais in- 
tensidade em receptores serotoninérgicos que em receptores 
dopaminérgicos D1 e D2, além de apresentar efeitos histami- 
nérgicos, alfa-l-adrenérgicos, com baixa afinidade por recep- 
tores alfa-2-adrenérgicos e sem afinidade por receptores coli- 
nérgicos muscarínicos ou benzodiazepínicos. Em trabalho de 
levantamento de prontuários realizado por Corson et al.,’° evi- 
denciou-se que 40% dos seus usuarios respondem a droga, 
com média do Clinical Global Impression - Improvement mini- 
mamente melhorada, e foi considerada modestamente eficaz 
para comportamento mal-adaptativo. 

A clozapina (bloqueador dopaminérgico e serotoninérgico) 
foi analisada em estudo aberto com 3 pacientes e apresentou 
resposta positiva.” 


Outras drogas 

Os betabloqueadores (bloqueadores de receptores beta-adre- 
nérgicos e responsáveis pela redução global na neurotransmis- 
são noradrenérgica) mostram redução da auto e heteroagres- 
sividade grave refratária em alguns relatos de caso e em 
estudos não controlados em amostras heterogêneas, inclusive 
com a presença de pacientes não autistas.” Ratey et al.” 
constataram redução na frequência de condutas agressivas, 
impulsivas e autoagressivas, bem como a melhoria do discur- 
so e da socialização em 7 dentre 8 adultos que o utilizavam as- 
sociado a neurolépticos ou estabilizadores do humor. 

A clonidina (agonista do receptor alfa-2-adrenérgico e res- 
ponsável pela redução da neurotransmissão noradrenérgica) 
resultou em melhora relativa da hiperatividade e da irritabilida- 
de, em estudo duplo-cego, placebo-controlado, crossover, com 
8 autistas (de 5 a 13 anos de idade), previamente tratados com 
metilfenidato, neurolépticos ou desipramina, sem boa resposta. 

A naltrexona (antagonista opiáceo) mostrou efeitos positi- 
vos sobre hiperatividade, atenção, verbalização, relacionamen- 
to social e automutilação, reduzindo os escores da Childhood 
Autism Rating Scale.” Campbell et al.,” em um estudo duplo- 
-cego placebo-controlado em 41 portadores, obtiveram redução 
da hiperatividade, mas pouca melhoria nos níveis de autoa- 
gressividade. Willemsen-Swinkels et al.º não perceberam efei- 
tos significativos sobre a autoagressividade, a partir da observa- 
ção de 33 portadores de autismo infantil associado a deficiência 


mental ou autoagressivos (adultos). Em estudo semelhante,” 
constatou-se melhora da hiperatividade e da irritabilidade. 

Kolmen et al. obtiveram, em uso de naltrexona, melhoria 
modesta da conduta e dos índices da Clinical Global Impres- 
sion Scale, embora Gonzalez et al.” não tenham encontrado 
associação entre o nível sérico e o grau de melhora nos pacien- 
tes avaliados, mas Ernst et al.ºº descreveram correlação positi- 
va entre os níveis de betaendorfina plasmática e a gravidade 
das estereotipias, ao final do tratamento com naltrexona. Gill- 
berg” e Zingarelli et al.® não obtiveram essa correlação. 

A piridoxina associada ao sulfato de magnésio apresentou 
melhora por curto período de uso, com a aplicação de escalas 
inespecificas para autismo, com Pfeiffer et al.º concluindo 
que houve falhas metodológicas nos trabalhos apresentados. 

A vitamina B12 associada ao ácido fólico foi introduzida 
com base na ideia de que, uma vez que alguns portadores de 
autismo infantil são portadores de sindrome do X frágil, a as- 
sociação medicamentosa seria benéfica. Entretanto, Hager- 
man et al. obtiveram alguma melhora, e Lowe et al.º nao 
identificaram efeito significativo. Gillberg et al.,°° utilizando 
essa associação em um portador de sindrome do X frágil, tam- 
bém não obtiveram qualquer efeito. 

A melatonina mostrou efeito positivo em portadores com 
distúrbios do sono associados.°**’ 


Sinopse 

Baghdadli et al., revisando os estudos referentes ao trata- 

mento médico do quadro em questão, descrevem 3 categorias: 

1. Drogas utilizadas por seus efeitos neuroquímicos sobre os si- 
nais autísticos. 

2. Drogas utilizadas para o tratamento de transtornos comporta- 
mentais frequentemente associados ao autismo. 

3. Ampla gama de drogas ou vitaminas para as quais apenas al- 
guns poucos relatos de casos existem, relatando efeitos posi- 
tivos irregulares. 


Categoria | (seção |): drogas ativas no sistema 

dopaminérgico 

1. Haloperidol (antagonista dopaminérgico): seus efeitos têm 
sido amplamente estudados, e os resultados mostram alta efi- 
ciência em alguns sintomas (prejuízo nas condutas sociais, 
condutas estereotipadas) e nos prejuízos comportamentais 
que podem estar associados ao autismo (condutas agressivas, 
hiperatividade). Os efeitos colaterais, principalmente o risco 
de discinesia tardia, aumentam a preferência pelos antipsicó- 
ticos atípicos, associada a risco mais baixo. 

2. Risperidona (antagonista dopaminérgico e serotoninérgico): 
em diversos estudos (somente alguns poucos foram controla- 
dos), indicou efeitos positivos sobre o comportamento, sendo 
muito bem tolerada. 


Categoria | (seção ID: drogas ativas no sistema 

serotoninérgico 

1. Clomipramina: após resultados promissores, a eficiência em 
médio prazo diminui, com diversos efeitos colaterais limitan- 
do seu uso. 
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2. Fluoxetina, fluvoxamina, sertralina (drogas serotonina-espe- 
cíficas): sua eficiência foi testada e contrastada em estudos 
abertos. Em alguns casos, a conduta social melhorou e a 
agressividade e condutas estereotipadas diminuíram. 

3. Fenfluramina: fora de circulação pelo risco de gerar doença 
valvular regurgitante grave. 


Categoria | (seção Ill): drogas ativas no sistema 

oplaceo 

1. Naltrexona: estudos controlados indicaram melhora nas con- 
dutas sociais e agressivas, embora tenham utilizado amostras 
reduzidas, não sendo replicados. 


Categoria II: drogas ativas em distúrbios 

neuroquimicos presentes no autismo, mas não 

envolvendo sintomas específicos do autismo 

1. Buspirona: agonista serotoninérgico que pode mostrar bom 
impacto sobre transtornos emocionais e transtornos do sono. 

2. Metilfenidato: a maioria dos estudos sobre esse composto no- 
radrenérgico envolve crianças, com resultados variáveis e 
efeitos paradoxais que podem ocorrer em indivíduos com re- 
tardo mental grave associado. 

3. Propranolol: estudos isolados relataram sua eficiência em 
transtornos comportamentais. 

4. Clonidina: trata eficientemente alguns casos de comporta- 
mento agressivo e hiperatividade. 


Categoria Ill: ampla gama de drogas, vitaminas 
ou métodos utilizados no autismo, após 
observações esporádicas de seus efeitos 
positivos 

1. Secretina: importante melhora foi relatada em casos isolados; 
entretanto, estudos controlados em crianças não confirmam 
esses resultados. 

2. Vitamina B6, B12 e magnésio: melhora na socialização e nos 
distúrbios comportamentais foram relatados em alguns casos, 
mas os resultados ainda não foram confirmados. 

3. Dieta livre de glúten e caseina: melhora no comportamento 
social foi relatada por alguns pais após essas dietas, mas ne- 
nhum estudo controlado validou essa observação. 


Dosagens 
A Tabela 4 apresenta as dosagens médias de drogas psicotró- 
picas habitualmente prescritas na infância e na adolescência. 


Efeitos colaterais e interações medicamentosas 
Durante a intervenção terapêutica, deve-se fazer um balanço 
entre o risco de toxicidade e os benefícios na redução da gravi- 
dade do sintoma-alvo. Outros domínios sintomatológicos e 
efeitos no desenvolvimento precisam ser avaliados, com estu- 
dos clínicos randomizados adequadamente definidos.” 

É importante abordar como efeito colateral qualquer efeito 
cognitivo, apesar dos dados baseados em estudos clínicos rando- 
mizados, até o momento, serem mínimos. Recomenda-se a 
compilação rotineira dos efeitos colaterais, peso e estatura, si- 
nais vitais, e, no caso dos antipsicóticos, abordagem dos efeitos 


Tabela 4 Média de dosagens das medicações 
psicotrópicas utilizadas na infância e na adolescência” 





Droga Dose 
Estimulantes 
Metilfenidato 5 a 60 mg/dia 





Antidepressivos tricíclicos 





10 a 20 mg/dia (menores de 6 
anos) 

10 a 75 mg/dia (maiores de 6 
anos pré-púberes) 

50 a 150 mg/dia (pós-púberes) 


10 a 200 mg/dia 


Imipramina 








Clomipramina 





Inibidores seletivos da recaptação da serotonina 
| e 10 a 60 mg/dia 
50 a 300 mg/dia 
25 a 150 mg/dia 
| 10 a 60 mg/dia 





Fluoxetina 








Fluvoxamina 


Sertralina 








Citalopram 








Inibidores seletivos da recaptação da serotonina 
e noradrenalina 








Venlafaxina 37,5 a 1550 mg/dia 





Antipsicóticos 

















Haloperidol 0,5 a 8 mg/dia (pré-puberes) 
1a 16 mg/dia (pós-púberes) 
Bieracine 50 a 600 mg/dia 
| Pimozida 1a 12 mg/dia 
“Olanzapina 2,5 a 20 mg/dia 








0,25 a 6 mg/dia 
25 a 1.000 mg/dia 


Risperidona 








Amissulprida 




















Quetiapina 25 a 500 mg/dia 
“Outros g l no 

Clonidina 0,05 a 0,25 mg/dia 
“Buspirona 10a45 mg/dia 
i Naltrexona 12,5 a 50 mg/dia 


colaterais extrapiramidais.” Também é apropriado incluir a in- 
vestigação laboratorial, e avaliar a continência e o padrão de sono. 

A clomipramina induz xerostomia (boca seca), aumentan- 
do o risco relativo de convulsões por reduzir o limiar convulsi- 
vo. Também aumenta o intervalo QT e a frequência cardíaca, 
predispondo a arritmias cardíacas.”2* 

A fluoxetina pode causar inquietação, hiperatividade, agi- 
tação, apetite reduzido e insônia, enquanto a sertralina pode 
ser responsável por cefaleia, agitação, aumento de peso ou re- 
dução de apetite. 

O haloperidol está associado a sedação excessiva, reações 
distônicas agudas, sindrome parkinsonoide e acatisia. No lon- 
go prazo, associa-se a aumento de peso, discinesia tardia e dis- 
cinesia de abstinência. 

A pimozida causa sedação, sintomas parkinsonianos e alte- 
rações da onda T de repolarização da fibra cardíaca, sendo es- 
sencial a monitoração eletrocardiográfica, dos sinais vitais, 
hemograma e provas de função hepática durante seu uso. 

A desipramina está associada a distúrbios leves de sono, 
xerostomia e obstipação. 
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A clonidina associa-se a sedação, hipotensão e desenvolvi- 
mento de tolerância. 

Dentre os neurolépticos, a risperidona™ é associada a ganho 
de peso, além de alguns relatos de caso com discinesia tardia, en- 
quanto a olanzapina gera hiperfagia, ganho de peso e sedação,” 
e a ziprazidona encontra-se associada a sedação transitória. 

O aripiprazol tem associação com casos de sonolência 
leve,” enquanto a quetiapina gera efeitos adversos em 50% 
dos pacientes estudados, com 15% tendo que suspender o uso 
da droga.” 

A clozapina gera sedação transitória e enurese, além do ris- 
co de agranulocitose, associando-se ao seu uso o controle he- 
matológico frequente.” 

A melatonina pode gerar convulsões em neuropatas, além 
de distúrbios graves de sono.” 

Haddad e Anderson® relatam a incidência de prolonga- 
mento de intervalo QT corrigido, evoluindo para torsade des 
pointes (um tipo grave de arritmia, associado a evolução para 
fibrilação ventricular) e morte súbita em alguns casos de pa- 
cientes em uso de antipsicóticos, ressaltando que, no Reino 
Unido, o sertindol está suspenso e o droperidol foi retirado do 
mercado, havendo uso restrito para a tioridazina e a pimozida. 
Destacam, ainda, que a tioridazina e a ziprazidona são, dentre 
os antipsicóticos, aqueles com maior potencial de prolongar o 
intervalo QT corrigido, gerando maior propensão a arritmias, 
mas todos os antipsicóticos, em maior ou menor grau, apre- 
sentam esse potencial. 

Conforme o exposto, o autismo infantil é considerado um 
transtorno do desenvolvimento precoce que leva a distúrbios 
graves e duradouros. Dessa forma, nenhum tratamento pode 
ser excluído, a priori. Na França, os tratamentos farmacológi- 
cos são mais ampla e frequentemente utilizados em adultos, 
ao passo que, nos EUA, esses tratamentos abrangem em torno 
de 50% dos portadores de autismo em qualquer idade. É im- 
portante considerar, entretanto, que eles raramente são basea- 
dos em estudos controlados e, neste momento, as prescrições 
medicamentosas e seus efeitos ainda parecem pouco claras e 
mal definidas, uma vez que apenas alguns estudos controla- 
dos validam seu uso. 

Não existe consenso, portanto, sobre o uso de tratamento 
farmacológico específico no autismo, embora muitos estudos 
de observação clínica e muito poucos estudos controlados te- 
nham validado sua eficiência e segurança. Dessa forma, até 
que haja estudos suficientes, as drogas sao limitadas aos qua- 
dros mais graves, para os quais as abordagens psicoeducacio- 
nais sao insuficientes. 


Considerações finais 
Eu vou conseguir o Título de Honra Primeira Classe e vou virar um 
cientista. Eu sei que posso fazer isto porque eu fui para Londres so- 
zinho, porque resolvi o mistério de ‘Quem matou o Wellington? en- 
contrei minha mãe, sou corajoso e escrevi um livro, o que quer dizer 
que eu posso fazer qualquer coisa.’ 


Os últimos anos têm mostrado uma mudança significativa na- 
quilo que se pensa a respeito do autismo infantil, uma vez que 


foram alterados os próprios conceitos referentes a ele. Com 
essa mudança conceitual, refletida nos sistemas diagnósticos 
e terapêuticos, o modelo de atendimento também se alterou 
de maneira significativa, exigindo que novas questões e pro- 
blemas tenham que ser postulados. 

Dentro dessa concepção e desses limites é que este capítulo 
foi estruturado, procurando pensar as diferentes referências e, 
principalmente, sem perder de vista os aspectos modernos da 
Psiquiatria baseada em evidências e de suas alternativas múl- 
tiplas e contraditórias. No entanto, apesar disso tudo, essas 
crianças são consideradas em seu sofrimento indizível, que as 
exclui dos grupos sociais, criando-lhes experiências únicas e 
intransferíveis. A ideia pode assim ser bem resumida quando 
se diz que o propósito não consiste em examinar o método 
que cada um deve seguir para bem dirigir a razão, mas, sim, 
apenas de que modo conseguiu dirigir a sua.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender o conceito de transtorno do espectro autista. 

e Conhecer a epidemiologia e a distribuição do 
transtorno. 

e Conhecer o continuum do transtorno do espectro 
autista. 

e Conhecer as teorias explicativas do transtorno do 
espectro autista: teoria afetiva e teoria da mente. 

e Conhecer o processo diagnóstico do transtorno do 
espectro autista. 

e Conhecer os sistemas classificatórios dos sintomas 
DSM-V e CID 10. 

e Indicar o tratamento e o uso de psicofármacos. 
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TRANSTORNO DE 
DÉFICIT DE ATENÇÃO/ 
HIPERATIVIDADE 


Guilherme Vanoni Polanczyk 
Luis Augusto Rohde 


Definição 

O transtorno de déficit de atenção /hiperatividade (TDAH) é 
um transtorno do neurodesenvolvimento caracterizado por 
um padrão persistente de dificuldades atencionais e do con- 
trole motor e de impulsividade. Essas dificuldades ocorrem de 
forma persistente ao longo do tempo e nao são compatíveis 
com o estágio de desenvolvimento do indivíduo, acarretando 
prejuízos funcionais variáveis. O TDAH inicia-se na infância e 
frequentemente persiste na adolescência e idade adulta, au- 
mentando o risco para diversos desfechos negativos ao longo 
do tempo.” A heterogeneidade clínica do TDAH, que reflete a 
heterogeneidade etiológica subjacente, bem como de siste- 
mas cerebrais envolvidos, torna o diagnóstico desse transtor- 
no desafiador. No entanto, o pediatra pode exercer um impor- 
tante papel no reconhecimento do TDAH e no tratamento de 
casos de menor complexidade. Para tanto, é fundamental que 
compreenda a apresentação clínica do TDAH, identifique po- 
tenciais comorbidades e seja capacitado para elaborar planos 
terapêuticos globais. 


Epidemiologia 

Os estudos de prevalência do TDAH frequentemente encon- 
tram resultados variáveis, com taxas na população brasileira 
de 0,9 a 17,9%, por exemplo.” A primeira metanálise na area, 
incluindo 102 estudos de prevalência ao redor do mundo, en- 
controu uma prevalência de 5,29% entre jovens menores de 18 
anos de idade (6,48% em escolares e 2,74% em adolescen- 
tes).* Além disso, identificou que a variabilidade nas taxas se 
deve a diferenças metodológicas dos estudos, como critérios 
diagnósticos utilizados e fonte de informação para se estabele- 
cer o diagnóstico, mas não é justificada por diferenças em lo- 
calização geográfica.” A segunda metanálise, incluindo 86 es- 
tudos em crianças e adolescentes, encontrou uma prevalência 
de 5,9 a 7,1% nessa população (10,5% em pré-escolares, 11,4% 
em escolares e 8% em adolescentes).” Recentemente, uma 
terceira metanálise foi publicada, incluindo 175 estudos que, 
no entanto, utilizam questionários autorrespondidos e crité- 


rios parciais para determinar o diagnóstico de TDAH, o que li- 
mita consideravelmente a validade das estimativas. A taxa de 
prevalência encontrada foi de 7,2%.° 

As evidências relacionadas a tendência temporal da preva- 
lência do TDAH são limitadas. Os estudos disponíveis apon- 
tam para estabilidade da prevalência do transtorno nas últi- 
mas décadas.” No entanto, vem ocorrendo um aumento das 
taxas de tratamento, o que também acontece em relação a 
maioria dos transtornos mentais em crianças.º Apesar do au- 
mento relativo das taxas de tratamento de indivíduos com 
TDAH ocorrido nos últimos anos na maior parte do mundo, 
inclusive no Brasil, o número absoluto de indivíduos em trata- 
mento no país ainda é muito aquém do número estimado de 
pessoas acometidas pelo transtorno.” 

A proporção de meninas para meninos é 1:2,4 e essa dife- 
rença torna-se mais pronunciada (1:4-6) em amostras clínicas, 
provavelmente pelo fato de meninos serem mais frequente- 
mente encaminhados a tratamento pela presença de sintomas 
mais evidentes de hiperatividade e impulsividade.” Resulta- 
dos a respeito de diferenças na prevalência dependendo de 
raça, etnia e nível socioeconômico são inconsistentes.* 


Quadro clínico 

O TDAH é caracterizado por sintomas de desatenção, hiperati- 
vidade e impulsividade, que podem ocorrer em combinação 
ou isoladamente. Os primeiros sinais podem já ser detectados 
na fase pré-escolar, como agitação importante, acidentes re- 
petidos, dificuldade em permanecer atento a atividades mes- 
mo por períodos curtos, como para ouvir uma história ou 
montar um quebra-cabeça. Na idade escolar, os sintomas de 
desatenção manifestam-se principalmente como “sonhar 
acordado”, distratibilidade e dificuldade em manter o foco 
atencional em uma tarefa. Sintomas de hiperatividade e im- 
pulsividade manifestam-se como inquietude, parecer estar “a 
mil” ou “a todo vapor”, fala excessiva, dificuldade de esperar a 
vez, respostas precipitadas, entre outros. Na adolescência e na 
idade adulta, as dificuldades atencionais podem permanecer, 
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e OS prejuízos na organização e no planejamento progressiva- 
mente tornam-se proeminentes, refletidos, por exemplo, em 
dificuldade de executar tarefas seguindo prazos, procrastina- 
ção, atrasos frequentes, desorganização e esquecimento de 
pertences. A hiperatividade pode ser expressa por dificuldade 
de relaxar e uma sensação incômoda de inquietude. Dificulda- 
des de aguardar a vez e de controle de impulsos revelam-se em 
situações como filas, transito, em discussões com familiares e 
colegas de trabalho e, eventualmente, no comportamento ali- 
mentar impulsivo e no uso de substâncias.! 

A apresentação dos sintomas e prejuízos associados ao 
transtorno variam de acordo com a etapa de desenvolvimento 
dos indivíduos. Os sintomas de hiperatividade e impulsividade 
tendem a ser mais evidentes nas fases precoces do desenvolvi- 
mento, enquanto a desatenção torna-se mais evidente na fase 
escolar e tende a permanecer mais estável ao longo do tempo, 
eventualmente piorando em períodos de maior demanda cog- 
nitiva.' Crianças em idade pré-escolar apresentam sintomas de 
hiperatividade e impulsividade mais pronunciados, os quais 
podem estar associados a agressividade, gerar perturbações no 
ambiente escolar e afetar as relações familiares e sociais. Os sin- 
tomas de desatenção geralmente tornam-se mais evidentes na 
fase escolar, sendo as dificuldades escolares e os problemas de 
relacionamento com pares e familiares frequentemente identi- 
ficados como fonte de prejuízo. Na adolescência, a hiperativi- 
dade tende a melhorar ou tornar-se menos evidente, enquanto 
a desatenção e a impulsividade podem ser proeminentes, le- 
vando a problemas como dificuldades acadêmicas, conflitos 
com pais e colegas e risco aumentando para uso de substâncias 
(álcool, tabaco e drogas ilícitas), principalmente nos casos em 
que o TDAH está associado a transtorno de conduta. Na fase 
adulta, são frequentes prejuízos como dificuldades acadêmicas 
e ocupacionais e problemas de relacionamento.” 

Os sintomas de desatenção, hiperatividade e impulsividade 
são modulados por questões como a estruturação do ambiente, 
a importância da tarefa e a motivação do indivíduo. Espera-se 
que os sintomas ocorram com menor intensidade em 
ambientes mais estruturados, com regras definidas e monito- 
ramento próximo e contínuo (p.ex., em uma aula particular), 
assim como ao desempenhar tarefas que sejam intrinsecamen- 
te motivadoras (p.ex., jogos eletrônicos) ou quando o indivi- 
duo encontra-se altamente motivado para desempenhá-las 
(p.ex., estudar na véspera de uma prova). Assim, a presença 
dos sintomas deve ser determinada após a avaliação da sua 
ocorrência nos diversos ambientes em que o indivíduo está in- 
serido, exposto a situações e tarefas com estrutura, relevância 
e motivação variáveis. Além disso, é fundamental entender 
que os sintomas podem tornar-se mais ou menos evidentes em 
função de variáveis ambientais, como o aumento da demanda 
escolar, e também podem ser influenciados pela presença de 
transtornos psiquiátricos comórbidos e capacidade cognitiva 
global. Por exemplo, ainda que crianças com TDAH apresen- 
tem, em média, um nível cognitivo menor do que crianças sem 
o transtorno, muitas crianças com TDAH apresentam inteli- 
gência superior, que pode amenizar ou postergar o surgimento 
de prejuízos escolares decorrentes de dificuldades atencionais. 


Diagnóstico 

O diagnóstico do TDAH é clínico e estabelecido a partir da his- 
tória clínica, associada a informações coletadas com os pais e 
a escola e ao exame da criança. Recomenda-se também, se ne- 
cessário, coletar informações de outros familiares próximos e 
de outros profissionais envolvidos no cuidado da criança.!º Os 
critérios diagnósticos utilizados atualmente são os do DSM-5" 
e do CID-10." Ambos os sistemas de classificação levam em 
conta a presença de sintomas de desatenção, hiperatividade e 
impulsividade, divididos em dimensões. O CID-10 agrupa os 
sintomas em 3 dimensões: desatenção, hiperatividade e im- 
pulsividade; enquanto o DSM-5 os agrupa em 2 dimensões: 
desatenção e hiperatividade (impulsividade. Para que se faça 
o diagnóstico de TDAH de acordo com a CID-10, é necessária a 
presença de sintomas em todas as dimensões. De acordo com 
o DSM-5, pode haver sintomas isolados de desatenção ou hi- 
peratividade (impulsividade e o TDAH pode ser classificado 
em apresentações (predominantemente desatento, predomi- 
nantemente hiperativo (impulsivo e combinado), em função 
do numero de sintomas em cada uma das dimensões.” 

Para o diagnóstico em crianças, são exigidos o mínimo de 6 
ou mais sintomas em cada uma das dimensões. Para o diag- 
nóstico em adultos, são exigidos o mínimo de 5 ou mais sinto- 
mas." Para que o diagnóstico de TDAH seja estabelecido, tam- 
bém é exigido que os sintomas sejam persistentes por um 
período mínimo de 6 meses, estejam presentes antes dos 12 
anos, provoquem prejuízo em dois ou mais contextos e que 
haja prejuízo significativo no funcionamento.” A Tabela 1 
apresenta os critérios diagnósticos de acordo com o DSM-5. 

Escalas que avaliam sintomas do TDAH aplicadas aos pais 
e a escola, como o SNAP-IV, podem auxiliar no processo de 
avaliação diagnóstica e de acompanhamento de tratamento. 
Muitas vezes são utilizadas como instrumentos de triagem 
para identificar crianças que podem necessitar de avaliação 
especializada, embora suas propriedades psicométricas não 
sejam investigadas nesse contexto. A SNAP-IV (Tabela 2) é 
baseada nos sintomas apresentados pelo DSM-IV (que não fo- 
ram modificados no DSM-V), é de fácil preenchimento e pode 
ser aplicada a diferentes informantes. É apresentada uma lista 
de comportamentos relacionados aos sintomas de TDAH e o 
informante avalia a frequência com que esses comportamen- 
tos ocorrem.” 

Como parte da avaliação da criança com suspeita de TDAH, 
é também fundamental a investigação da presença de outros 
transtornos psiquiátricos comórbidos, por exemplo, transtor- 
nos ansiosos, transtornos do humor, transtorno de oposição e 
desafio, tiques e transtornos de aprendizagem, entre outros. A 
presença de condições comórbidas pode alterar a decisão so- 
bre intervenções terapêuticas e influenciar a resposta e a ade- 
são ao tratamento. Outras condições médicas devem ser in- 
vestigadas, como alterações em capacidade auditiva, visual e 
sono, ja que influenciam sobremaneira as funções cognitivas e 
o comportamento. 

Avaliações complementares podem ser relevantes para o 
estabelecimento do diagnóstico e a exclusão de outras condi- 
ções, entre elas a avaliação neurológica, psicopedagógica e 


Tabela 1 Critérios diagnósticos do TDAH segundo o 
DSM-5 
A. Padrão persistente de desatenção e/ou hiperatividade- 


-impulsividade que interfere no funcionamento e no 
desenvolvimento, conforme caracterizado por (1) e/ou (2): 











1. Desatenção: 6 (ou mais) dos seguintes sintomas persistem 
por pelo menos 6 meses em um grau que é inconsistente com 
o nível de desenvolvimento e têm impacto negativo direto nas 
atividades sociais e acadêmicas/profissionais: 











Frequentemente não presta atenção em detalhes ou comete 
erros por descuido em tarefas escolares, no trabalho ou 
durante outras atividades 











Frequentemente tem dificuldades para manter a atenção em 
tarefas ou atividades lúdicas 











Frequentemente parece não escutar quando lhe dirigem a 
palavra diretamente 











Frequentemente não segue instruções e não termina 
seus deveres escolares, tarefas domésticas ou deveres 
profissionais 











Frequentemente tem dificuldade para organizar tarefas e 
atividades 











Frequentemente evita, não gosta ou reluta em se envolver 
em tarefas que exijam esforço mental prolongado (como 
tarefas escolares ou deveres de casa) 











Frequentemente perde coisas necessárias para tarefas ou 
atividades (p.ex., brinquedos, tarefas escolares, lápis, livros 
ou outros materiais) 











É facilmente distraído por estímulos externos 











Com frequência se esquece de atividades cotidianas 











2. Hiperatividade: 6 (ou mais) dos seguintes sintomas persistem 
por pelo menos 6 meses em um grau que é inconsistente com 
o nível de desenvolvimento e têm impacto negativo direto nas 
atividades sociais e acadêmicas/profissionais: 











Frequentemente remexe ou batuca as mãos ou os pés ou se 
contorce na cadeira 











Frequentemente levanta da cadeira em situações em que se 
espera que permaneça sentado 











Frequentemente corre ou sobe em móveis e objetos em 
situações em que isto é inapropriado (em adolescentes e 
adultos, pode estar limitado a sensações de inquietação) 











Com frequência é incapaz de brincar ou se envolver em 
atividades de lazer calmamente 











Com frequência não para, agindo como se estivesse “com 
motor ligado” 











Frequentemente fala demais 








Frequentemente deixa escapar uma resposta antes que a 
pergunta tenha sido concluída 











Frequentemente tem dificuldade para esperar a sua vez 











Frequentemente interrompe ou se intromete em conversas 











B. Vários sintomas de desatenção ou hiperatividade- 
-impulsividade estavam presentes antes dos 12 anos de idade 











C. Vários sintomas de desatenção ou hiperatividade- 
-impulsividade estão presentes em dois ou mais ambientes (p.ex., 
em casa, na escola, no trabalho; com amigos ou parentes; em 
outras atividades) 











D. Há evidências claras de que os sintomas interferem no 
funcionamento social, acadêmico ou profissional ou de que 
reduzam sua qualidade 























E. Os sintomas não ocorrem exclusivamente durante o curso 
de esquizofrenia ou outro transtorno psicótico e não são mais 
bem explicados por outro transtorno mental (p.ex., transtorno 
do humor, transtorno de ansiedade, transtorno dissociativo, 
transtorno da personalidade, intoxicação ou abstinência de 
substância) 
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neuropsicológica. Em relação a avaliação neuropsicológica, 
trata-se de uma avaliação transversal das funções cognitivas, 
que pode fornecer informações importantes para o planeja- 
mento de intervenções, mas que não são específicas para o 
diagnóstico de TDAH." Por fim, cabe ressaltar que exames de 
imagem ou eletroencefalografia não apresentam valores pre- 
ditivos suficientes para serem necessários no processo diag- 
nóstico do TDAH. 


Tratamento 

A abordagem de primeira linha para o TDAH, independente- 
mente da faixa etária, é multimodal, ou seja, além dos sinto- 
mas específicos, abrange todos os aspectos do transtorno, 
como prejuízos sociais, escolares, comorbidades, conflitos fa- 
miliares. A família, a escola e os profissionais de saúde envol- 
vidos no cuidado da criança devem trabalhar em conjunto 
para garantir um plano de tratamento articulado. 

As modalidades de tratamento implementadas variam de- 
pendendo da faixa etária do paciente.!º Para crianças em idade 
pré-escolar com sintomas leves ou prejuízo funcional restrito a 
um ambiente, é recomendada como primeira linha, por diver- 
sas diretrizes clínicas de tratamento, a terapia comportamen- 
tal dirigida aos pais (treinamento parental) e/ou professores, 
seguida da prescrição de estimulante caso as intervenções 
comportamentais não produzam melhora e os sintomas conti- 
nuem a causar prejuízo funcional. Quando o tratamento com- 
portamental não estiver disponível, devem ser pesados os ris- 
cos e os beneficios de se iniciar tratamento medicamentoso 
nessa idade, considerando a importância de se diagnosticar e 
tratar o TDAH precocemente.” Para crianças em idade escolar 
(6 a 1l anos) e adolescentes (12 a 18 anos), recomenda-se trata- 
mento medicamentoso e/ou tratamento comportamental, 
preferencialmente as duas opções em combinação, sobretudo 
na presença de múltiplas comorbidades.!º 

A terapia comportamental tem o objetivo de modificar o 
ambiente físico e social a fim de modificar o comportamento. 
A terapia dirigida aos pais (ou treinamento parental) visa a de- 
senvolver as habilidades dos pais de modificar o comporta- 
mento da criança e de melhorar a capacidade de a criança re- 
gular o seu próprio comportamento. O treinamento envolve 
técnicas como: utilização adequada de reforços positivos (ou 
recompensas) quando o comportamento desejado é atingido, 
utilização apropriada de punições quando o objetivo não é 
atingido, e aprendizado de que alguns comportamentos po- 
dem ser reduzidos se ignorados.!º Estratégias comportamen- 
tais também podem ser aplicadas na escola e incluem: assento 
preferencial, atividades e testes modificados e reforço extra- 
classe.!º 

Os medicamentos de primeira escolha para o tratamento do 
TDAH são os estimulantes, bastante estudados e já utilizados 
há várias décadas. Os estimulantes são medicações estrutural- 
mente semelhantes as catecolaminas e potencializam a trans- 
missão dopaminérgica e noradrenérgica. As medicações esti- 
mulantes disponíveis no Brasil são o metilfenidato e a 
lisdexanfetamina, cuja eficácia já foi demonstrada em inúme- 
ros ensaios clínicos e metanálises.!* Os efeitos adversos mais 
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Tabela 2 SNAP-IV 


Só um | Bastante Demais 





pouco 


























Não consegue prestar muita atenção a detalhes ou comete erros por descuido nos 


trabalhos da escola ou tarefas 






































Tem dificuldade de manter a atenção em tarefas ou atividades de lazer 























Parece não estar ouvindo quando se fala diretamente com ele 






































Não segue instruções até o fim e não termina deveres de escola, tarefas ou obrigações 












































Tem dificuldade para organizar tarefas e atividades 






































Evita, não gosta ou se envolve contra a vontade em tarefas que exigem esforço mental 


prolongado 




















Perde coisas necessárias para atividades (p.ex., brinquedos, deveres da escola, lápis ou 


livros) 
































Distrai-se com estímulos externos 


























É esquecido em atividades do dia a dia 












































Mexe com as mãos ou os pés ou se remexe na cadeira 


























Sai do lugar na sala de aula ou em outras situações em que se espera que fique sentado 



































Corre de um lado para outro ou sobe demais nas coisas em situações em que isto é 


inapropriado 


























Tem dificuldade em brincar ou envolver-se em atividades de lazer de forma calma 


















































Não para ou frequentemente está a “mil por hora” 






































Fala em excesso 









































Responde as perguntas de forma precipitada antes que tenham sido terminadas 












































Tem dificuldade de esperar sua vez 



































Interrompe os outros ou se intromete (p.ex. mete-se nas conversas/jogos) 





















































Fonte: versão em português traduzida por Mattos et al.” 


comuns são redução do apetite, alterações do sono, dor abdo- 
minal, cefaleia e alterações de humor. Em razão de evidências, 
ainda que inconsistentes, de ocorrência rara de morte súbita 
associada ao uso de estimulantes, é necessário que se investi- 
gue a história familiar de sintomas cardíacos específicos, mor- 
te súbita, sindrome de Wolff-Parkinson-White, cardiomiopa- 
tia hipertrófica e sindrome do QT longo.” Outro risco potencial 
do uso de estimulantes é a redução da velocidade de cresci- 
mento (com redução da estatura final), que tende a diminuir a 
partir do 3º ano de tratamento.” Por esse motivo, recomenda- 
-se 0 acompanhamento do desenvolvimento ponderoestatural 
pelo pediatra e, se necessário, a avaliação da possibilidade de 
suspender a medicação. As evidências dos efeitos positivos 
dos estimulantes no controle de sintomas em curto prazo são 
abundantes. No entanto, as evidências relacionadas a melhora 
do funcionamento global e prevenção de desfechos negativos 
de longo prazo são limitadas. Estudos avaliando o efeito de es- 
timulantes em dimensões de estruturas cerebrais encontraram 
que crianças com TDAH em uso de estimulantes, comparadas 
a crianças com TDAH que nunca foram medicadas, apresen- 
tam dimensões mais próximas as de crianças com desenvolvi- 
mento típico.” Entretanto, mais estudos relacionados aos efei- 
tos dos estimulantes em longo prazo são necessários. 

Como alternativa aos medicamentos estimulantes, medica- 
mentos não estimulantes também podem ser utilizados no tra- 
tamento do TDAH. São eles: antidepressivos tricíclicos (p.ex., 
imipramina), atomoxetina, bupripiona, guanfacina e clonidi- 
na. Essas medicações mostraram-se eficazes no tratamento do 


TDAH, porém com efeito menos pronunciado que medica- 
mentos estimulantes, tendo a atomoxetina uma eficácia supe- 
rior as outras.!º Os efeitos adversos da atomoxetina incluem: 
sonolência inicial, sintomas gastrointestinais e redução do 
apetite. Os efeitos adversos da clonidina são sonolência e 
boca seca.!º As medicações disponíveis para o tratamento do 
TDAH e suas dosagens estão detalhadas na Tabela 3. 


Prognóstico 

A presença do TDAH implica maior risco de prejuízos acadê- 
micos e de relacionamentos familiares, menor nível de forma- 
ção acadêmica, pior colocação no mercado de trabalho, aci- 
dentes, maiores taxas de gestação na adolescência e não 
planejadas e menores rendimentos.” Recentemente, um es- 
tudo que acompanhou mais de 1,9 milhões de pessoas por até 
30 anos na Dinamarca demonstrou que a presença do diag- 
nóstico de TDAH aumenta o risco de morte precoce em até 
2,07 vezes em relação aos indivíduos sem o transtorno, sendo 
acidentes a principal causa.! 

O TDAH também está frequentemente associado a trans- 
tornos psiquiátricos comórbidos, o que se relaciona a um pior 
prognóstico, incluindo maiores prejuízos sociais, emocionais 
e psicológicos.” Os transtornos em comorbidade podem ser 
contemporâneos ao TDAH ou podem surgir ao longo do de- 
senvolvimento. Os transtornos psiquiátricos mais comumen- 
te associados ao TDAH são: transtorno de oposição e desafio, 
transtorno de conduta, transtornos de aprendizagem, trans- 
tornos de ansiedade, transtornos de humor e transtornos por 


Tabela 3 Medicações disponíveis para o tratamento do TDAH 


Nome 





Metilfenidato 





Dosagem (apresentação) 














Duração do efeito/ 
Nº de ingestas/dia 


TRANSTORNO DE DÉFICIT DE ATENÇÃO/HIPERATIVIDADE + 287 


Dose inicial 








10 mg 2a4h 

Metilfenidato LA 10,20, 30, 40 mg 6a8h 

l Metilfenidato OROS 18, 36, 54 mg 8a12h 
Lisdexanfetamina 30, 50, 70 mg 10a13 h 
“Atomoxetina 10, 18, 25, 40, 60, 80,100 mg 1 vez/dia 











5 mg 2 vezes/dia 
10 mg 
18 mg 


30 mg 
0,5 mg/dia 


Dose máxima 





1a 2 mg/kg/dia ou 60 mg/ 
dia 
1a 2 mg/kg/dia ou 60 mg/ 
dia 





1a 2 mg/kg/dia ou 72 mg/ 
dia 





1 mg/kg/dia ou 70 mg/dia 





1,4 mg/kg/dia ou 100 mg/dia 











1 (ou mais) vez/dia 


1 mg/kg/dia ou 25 mg noite 





Até 5 mg/kg/dia ou 300 mg 





Imipramina 10, 25, 75, 150 mg 

Bupropiona 150, 300 mg 1 ou 2 vezes/dia 
Guanfacina 1, 2,3,4 mg 8h 

Clonidina 0,1, 0,15, 0,20 mg 2 a 3 vezes/dia 








Até 3 mg/kg/dia ou 150 mg/ 
dia 


Até 6 mg/kg/dia ou 300 a 
450 mg/dia 








1mg 
0,05 mg/noite 








1 mg (0,05 a 0,12 mg/kg) 





0,2 a 0,4 mg/dia 





Fonte: modificada de Biederman e Spencer! 


uso de substâncias. Embora menos frequentes, são também 
significativos os transtornos de tiques e a enurese. 

Em relação a persistência do diagnóstico ao longo do de- 
senvolvimento, estima-se que cerca de 15% dos indivíduos 
com TDAH na infância apresentam o diagnóstico na idade 
adulta conforme critérios estabelecidos na infância, e que 
aproximadamente 65% dos indivíduos que receberam o diag- 
nóstico na infância apresentam sintomas e prejuízo funcional 
na idade adulta, sem o diagnóstico pleno.” Esses resultados 
sugerem que o TDAH é um transtorno crônico e que há uma 
redução de sintomas com a idade. No entanto, podem ainda 
indicar a falta de adequação dos critérios diagnósticos atual- 
mente utilizados na infância para a população adulta. 


Prevenção 

A prevenção do TDAH ou de outros transtornos mentais tem 
como objetivo “reduzir a incidência, prevalência e sua recor- 
rência, tempo gasto com sintomas e assim reduzir o impacto 
da doença na pessoa afetada, sua família e sociedade”. Embo- 
ra diversas ideias e programas tenham sido elaborados ao lon- 
go dos últimos 100 anos, foi apenas nos últimos 25 anos que 
estudos controlados passaram a testar a efetividade de progra- 
mas de prevenção, focando principalmente em depressão e 
transtorno de conduta. Uma série de barreiras dificultam a 
realização de estudos focados em estratégias de prevenção 
para o TDAH, como o desconhecimento acerca de mecanis- 
mos etiológicos suficientes e do momento no desenvolvimen- 
to em que o transtorno é estabelecido, para que então possam 
ser identificados indivíduos que se beneficiariam de progra- 
mas de prevenção a serem testados. Além disso, diante da he- 
terogeneidade biológica do transtorno, não são claras as estra- 
tégias e os alvos mais promissores. Recentemente, observa-se 
intenso movimento da comunidade científica psiquiátrica lar- 
gamente influenciado pelo National Institute of Mental 
Health na direção de elucidar o substrato neurobiológico dos 
transtornos mentais, buscando a identificação precoce de in- 
divíduos de risco e, assim, a viabilização de estratégias de pre- 


venção. Esse movimento representa uma mudança de para- 
digma na área, até então voltada para estratégias de 
tratamento e reabilitação. 


Desafios 

O TDAH é um transtorno do desenvolvimento de início preco- 
ce e apresentação crônica, que pode levar a importantes pre- 
juízos funcionais ao longo do desenvolvimento e a diversas 
consequências negativas, inclusive aumento de mortalidade. 
Existem evidências apontando para a eficácia das estratégias 
terapêuticas na redução dos sintomas e dos prejuízos funcio- 
nais, melhora da qualidade de vida e sugerindo a prevenção de 
prejuízos futuros. Portanto, é essencial a identificação e o tra- 
tamento precoce do TDAH e, para isso, o pediatra desempe- 
nha um papel fundamental. Nesse sentido, é importante que o 
pediatra reconheça o transtorno e as principais comorbidades, 
compreenda as modalidades de tratamento e as implemente 
em colaboração com os demais profissionais envolvidos no 
cuidado de crianças e adolescentes. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender as principais características 
epidemiológicas do TDAH. 

e Reconhecer a apresentação clínica e os fatores 
relacionados com sua variabilidade. 

e Identificar as principais condições comórbidas. 

e Identificar as estratégias de avaliação diagnóstica. 

e Reconhecer a necessidade de estratégia terapêutica 
global e as especificidades das intervenções de acordo 
com a faixa etária. 
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DIFICULDADES DE 
APRENDIZADO E 
LINGUAGEM 


Ricardo Halpern 
Ricardo Sukiennik 


Introdução 
A criança que apresenta dificuldades na escola causa inúme- 
ras preocupações. Em primeiro lugar, existe frustração e desa- 
pontamento dos pais e da própria criança, muitas vezes afe- 
tando o funcionamento familiar. Apesar da baixa gravidade 
em comparação com outras situações do desenvolvimento, 
essas dificuldades mostram alta prevalência e podem ter im- 
pacto muito grande na vida da criança e em suas perspectivas. 

O período escolar é o momento de estabilização de todas as 
vivências anteriores da criança (Figura 1). Essa estabilização 
pode ser positiva quando o perfil inato (funções corticais) da 
criança, associado as suas experiências anteriores, resiliência 
e maleabilidade para aprender, promove desempenho escolar 
satisfatório. Por outro lado, combinação negativa desses fato- 
res pode trazer muitas dificuldades para a criança. 

O processo de aprendizado da criança não é uniforme nem 
linear, e é caracterizado por hesitações, tentativas de acerto e 


erro, regressões e progressos. Essa intrincada relação entre 
tantas variáveis exige observação atenta por parte do pediatra, 
porque é fundamental que sejam reconhecidas as variações 
normais dentro desse processo e diferenciadas de disfunção, 
dificuldade ou deficiência (Tabela 1). 

O desempenho escolar não satisfatório é uma das queixas 
mais frequentes no consultório pediátrico, embora, na maioria 
das vezes, não apareça como a causa principal da consulta. 
Pode vir associada e mascarada com sintomas como mudan- 
ças no comportamento, nos hábitos de sono, alimentação, irri- 
tabilidade e /ou sintomas depressivos e mesmo queixas soma- 
ticas. É importante diferenciar causas de baixo rendimento 
escolar dos problemas específicos de aprendizado (PEA). 
Quase todas as vezes, crianças com PEA apresentam baixo 
rendimento escolar, mas isso nao significa que todas as crian- 
cas com mau desempenho tenham PEA. Muitas vezes, o de- 
sempenho escolar deficitário se associa com condições rela- 
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Figura 1 Modelo de desenvolvimento para os anos escolares! 
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Tabela 1 Definições das dimensões encontradas no 
processo de aprendizagem 





Variação Padrão ou estilo de habilidades que desviam 
da mediana nas funções de desenvolvimento, 
geralmente com pequeno ou nenhum impacto 

Disfunção Padrão de desenvolvimento que influencia 


(disfunction) negativamente uma area especifica de 
desenvolvimento; pode ter impacto 
dependendo da severidade e da incapacidade 


de compensar com outras habilidades 














Dificuldade Uma ou mais disfunções que afetam 
(disability) marcadamente o desempenho em uma area 
do desenvolvimento. Depende da area afetada, 
idade da criança e exigência escolar 
Deficiência Uma dificuldade que não é compensada e 
(handicap) causa prejuízos importantes do desempenho e 


desenvolvimento 


cionadas com deficiência intelectual e problemas sensoriais, 
com condições sociais e culturais desfavoráveis e/ou com ins- 
trução escolar inadequada (Tabela 2). Além disso, pode ser 
consequência de dificuldades de socialização. Estudo realiza- 
do na Inglaterra mostrou uma forte associação entre dificulda- 
des de leitura e privação social. Das crianças que tiveram pior 
desempenho nos testes de leitura, 33% viviam nas vizinhan- 
ças com piores indicadores sociais. 

Neste capítulo, serão abordados somente os problemas es- 
pecíficos de aprendizado com ênfase na função mais impor- 
tante: a linguagem. 


Problemas específicos de aprendizado 
Os problemas específicos de aprendizado caracterizam-se por 
dificuldades que interferem no processo de entendimento e/ou 
uso da linguagem falada ou escrita. Podem se manifestar por 
meio de problemas, como: recepção, expressão ou compreensão 
de linguagem, matemática, escrita, organização do pensamento, 
atenção e memória. Não incluem situações primariamente sen- 
soriais derivadas de perdas visuais, auditivas, motoras, deficiên- 
cia intelectual, problemas emocionais e sociais. 

Para o diagnóstico, a classificação do DSM-V propõe que 
essas dificuldades estejam presentes pelo menos por 6 meses, 
mesmo que uma delas já esteja sob intervenção terapêutica. 


Epidemiologia 

Cerca de 5% da população escolar apresenta algum tipo de di- 
ficuldade específica de aprendizado. Estudo recente realizado 
no Brasil mostrou uma prevalência de 7,6% de dificuldades 


Tabela 2 Etiologia de baixo rendimento escolar sem 


dificuldades específicas de aprendizado” 
Condições intrínsecas Condições extrinsecas 


Falta de oportunidade para 
aprender 


Deficiência intelectual 


Deficiência sensorial (visão/ 
audição) 


Instrução inadequada: escolar/ 
professor 


Dificuldades econômicas/ 
culturais 


Problemas emocionais 


globais de aprendizado, 5,4% na escrita, 7,5% na leitura e 6% 
em matemática. Alguns autores mostraram prevalências 
maiores de dificuldades de aprendizado entre 15 e 25%. Certa- 
mente, a explicação para essa prevalência tão elevada está re- 
lacionada a outras causas de baixo rendimento escolar, prova- 
velmente ligadas a causas extrinsecas, como ja foi apresentado, 
ou mesmo com comorbidades psiquiátricas. A comorbidade 
de distúrbios do desenvolvimento da linguagem e psiquiatri- 
cos é muito prevalente e pouco diagnosticada. Em um estudo 
realizado com 600 crianças em uma clínica de distúrbios da 
linguagem, a prevalência de problemas psiquiátricos foi de 
50% para todos os diagnósticos, 26% para problemas compor- 
tamentais e 20% para problemas emocionais. Os diagnósticos 
individuais mais frequentes foram o de transtorno de déficit 
de atenção /hiperatividade (TDAH) com 19%, os distúrbios de 
conduta (7%) e ansiedade (10%). A prevalência psiquiátrica 
variou de acordo com o distúrbio de linguagem, sendo mais 
alta em pacientes com distúrbios de recepção da linguagem, e 
a menor relacionada a problemas da fala (30%). 

Os PEA apresentam-se de forma dimensional não categóri- 
ca. Não existe apenas uma linha divisória entre ter ou não pro- 
blemas de aprendizado; eles apresentam-se como um conti- 
nuum no qual crianças com as mesmas dificuldades estruturais 
apresentam desempenhos diversos em momentos diferentes. 
Muitas vezes, a complexidade da demanda escolar e social 
exacerba ou manifesta uma dificuldade que até então não 
comprometia o desempenho da criança. Existe uma inter-re- 
lação muito robusta entre todas as funções de aprendizado, e 
algumas podem ser acionadas em momentos diferentes e com 
intensidade diferente, o que pode então caracterizar a dificul- 
dade em um ponto determinado da vida escolar da criança. 


Classificação 
Existem diversas manifestações dos PEA que mostram a hete- 
rogeneidade das dificuldades de aprendizado. Existe uma gran- 
de permeabilidade entre as diversas funções corticais necessá- 
rias para que a criança aprenda. Poderiam ser descritas dezenas 
de situações clínicas que envolvem dois ou mais desses compo- 
nentes, como habilidades motoras amplas e finas, memória, 
atenção, processamento visual, orientação espacial, apreciação 
de sequências, entre outros. Neste texto, serão descritas as ca- 
racterísticas dos principais grupos de dificuldades de aprendiza- 
do relacionadas pelo DSM-V: leitura lenta e/ou incorreta, difi- 
culdades na compreensão do que élido, dificuldades em soletrar, 
dificuldades na expressão escrita, dificuldades em cálculos, no- 
ção de quantidade, fatos matemáticos e raciocínio matemático. 

A linguagem é um dos aspectos importantes do desenvolvi- 
mento da criança e a base de todo o processo de aprendiza- 
gem, e dela dependem muitos dos aspectos necessários para 
que a criança apresente sucesso na sua vida escolar e futura. 
Sua aquisição decorre de uma complexa integração dos vários 
sistemas biológicos inter-relacionados com os aspectos psi- 
quicos e sociais. 

Entende-se como habilidade comunicativa a competência 
e o desempenho do indivíduo em receber, elaborar e transmitir 
mensagens com conteúdo informativo, estruturadas linguisti- 


camente. No processo de comunicação, a existência de produ- 
ções irregulares é natural, dependendo das características pes- 
soais e mesmo momentâneas de cada indivíduo. Quando o 
grau das irregularidades vistas no contexto amplo — compati- 
bilidade cronológica, estrutura biológica, psíquica e condições 
econômico-culturais — prejudica ou impede que a comunica- 
ção se efetive, define-se o distúrbio da comunicação. A Ameri- 
can Speech, Language and Hearing Association (ASHA) con- 
ceitua os distúrbios da comunicação como os impedimentos 
na habilidade para receber e/ou processar um sistema simbó- 
lico, observáveis em nível de audição, linguagem e processos 
de fala. A denominação “atraso de linguagem” diz respeito a al- 
gum tipo de comprometimento no curso evolutivo da aquisi- 
ção da linguagem (Tabela 3). No plano individual, as condi- 
ções orgânicas e afetivas têm papel preponderante. Já no 
plano ambiental, podem-se considerar os aspectos sociofami- 
liares e as oportunidades de aprendizagem. O desenvolvimen- 
to global (linguístico, cognitivo, emocional) será determinado 
pelo processo de interação entre as características próprias da 
criança e as características do meio com o qual ela entra em 
contato. Algumas vezes, são evidentes as possíveis causas que 
estão provocando os transtornos. Insultos no sistema nervoso 
central (SNC), deficiência cognitiva, síndromes ou distúrbios 
emocionais importantes podem estar claramente determinan- 
do os problemas de linguagem. Quanto ao aspecto ambiental, 
situações de abandono, rejeição ou estimulação limitada po- 
dem ser os fatores que prejudicam a evolução. Entretanto, 


Tabela 3 Desenvolvimento normal da fala e da linguagem” 
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muitas vezes, os sinais e sintomas são comuns a várias situa- 
ções clínicas, o que dificulta o diagnóstico: crianças que apre- 
sentam desatenção, dificuldades no nível perceptual e motor 
amplo e fino, hiperatividade, dificuldades de compreensão e 
aprendizagem, instabilidade emocional, inabilidade para brin- 
car simbolicamente. Todos esses sintomas são queixas fre- 
quentes e podem traduzir quadros clínicos distintos depen- 
dendo do significado e da intensidade de cada sintoma. 

Do ponto de vista socioeconômico, a linguagem varia mui- 
to de acordo com as condições sociais, econômicas, culturais e 
educacionais. Em estudos populacionais, há evidências con- 
sistentes de maiores concentrações de crianças com distúr- 
bios da linguagem em populações de níveis socioeconômicos 
mais baixos. 


Dificuldades na leitura: sintomas mais 
frequentes 
e Leitura lenta e trabalhosa; 
e erro na decodificação e na ordem das letras; 
e grande disparidade entre compreensão oral e compreensão 
de leitura; 
e dificuldade com a ortografia; 
e dificuldade com a escrita manual; 
e dificuldade em recordar palavras conhecidas; 
e dificuldade com a lingua escrita; 
e decodificação de palavras reais é melhor do que palavras sem 
sentido. 


Articulação 


Vogais: NaN, \u\, \i\ 




















Consoantes: m, p, b 


Vogais \o\, \u\ 




















Silabas: da, ba, ca 














18 a 24 meses 




















24 a 30 meses 








Idade Fala Linguagem 
1 mês Sons faríngeos 
2 meses Sons vogais \e\ 
| 2% meses Guinchos 
3 meses Balbucios, vogais iniciais 
4 meses Sons guturais Na 
5 meses 
7 meses Imitação de sons da fala 
8 meses 
| 10 meses “Dada” ou “mama” inespecíficos 
12 meses Início do jargão (linguagem própria) 1palavra 
13 meses 3 palavras 
16 meses 6 palavras 








Frases de 2 palavras 








Frases de 3 palavras 




















Nomes aproximados 








2 a 3 palavras compreensíveis 








Consoantes: t, d, n 








Frases compreensíveis de 2 palavras 








Frases compreensíveis de 3 palavras 








Cerca de 270 palavras; uso de frases 








Cerca de 900 palavras; frases 
inteligíveis de 4 palavras 








Cerca de 1.540 palavras; frases 
inteligíveis de 5 palavras 


























2 anos Vogais pronunciadas corretamente Cerca de 270 palavras; uso de 
pronomes 

3 anos Algum grau de hesitação e incerteza Cerca de 900 palavras; frases 

é comum inteligíveis de 4 palavras 

4 anos Cerca de 1.540 palavras; frases ou 
orações inteligíveis de 5 palavras 

6 anos Cerca de 2.560 palavras; frases ou 
orações inteligíveis de 6 a 7 palavras 

7a8anos Proficiência na fala adulta 


Cerca de 2.560 palavras; frases 
inteligíveis de 6 a 7 palavras 
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Dislexia é um tipo de dificuldade na leitura caracterizada por 
problemas no reconhecimento correto das palavras e letras, 
decodificação deficiente e dificuldades para soletrar. Está bem 
estabelecido que esse padrão de dificuldades apresenta um 
padrão familiar, o que sugere uma herança genética. Estudos 
moleculares mostram que um determinado lócus no braço 
curto do cromossomo 6 pode ser o gene candidato a explicar o 
fenômeno. 


Dificuldades na linguagem escrita: sintomas 
mais frequentes 

e Aescrita cursiva ou em letra de forma pode ser ilegível (apesar 
de tempo e atenção apropriados a tarefa); 

e inconsistências: misturas de impressão e cursiva, maiúsculas 
e minúsculas ou tamanhos irregulares, formas ou inclinação 
das letras; 

e palavras ou letras inacabadas, palavras omitidas; 

e espaçamento inconsistente entre palavras e letras; 

e posição incorreta do punho, corpo ou posição do papel; 

e dificuldade de pré-visualizar a formação da letra; 

e acópiaou escrita é lenta ou dificil; 

e distribuição assimétrica espacial do texto na folha; 

e pegao lápis com muita força e pode queixar-se de dor para es- 
crever; 

e grande dificuldade para pensar e escrever ao mesmo tempo 
(tomar notas, escrita criativa). 


Zorzi* apresenta uma classificação que oferece um olhar bem 

amplo sobre a linguagem e as demais funções de desenvolvi- 

mento. Essa classificação analisa de forma funcional não so- 
mente os sintomas, mas a presença ou ausência das funções 
simbólicas da criança. 

1. Atraso de linguagem fazendo parte de atraso geral do desen- 
volvimento: organização do comportamento no nível senso- 
riomotor, com ausência de condutas simbólicas. Essa catego- 
ria apresenta como características gerais uma comunicação 
verbal ausente, falhas na compreensão, falta de atenção a lin- 
guagem ambiente, ausência de gestos simbólicos, capacidade 
de reação a enunciados repetitivos e possibilidade de comuni- 
cação não verbal, porém não representativa. Em relação à or- 
ganização das ações, a criança apresenta inteligência prática 
presa a percepção e aos fatos imediatos, atuando no nível 
sensoriomotor, com um conjunto de ações pouco evoluídas e 
que tendem a ser repetitivas e sem variação. A criança tem 
um tempo de concentração reduzido, poucas formas de ex- 
plorar e manipular os objetos, buscando atividades motoras 

“amplas”, como correr e andar de bicicleta. Há ausência de ati- 
vidade construtiva elaborada e de brincadeiras de conteúdo 
simbólico. Esse conjunto de alterações indica que não só a 
aquisição da linguagem está afetada; os aspectos cognitivo, 
social e afetivo também estão prejudicados. O atraso da crian- 
ça é global e os problemas de aprendizagem são gerais. Nessa 
situação, a terapêutica deve ser direcionada para níveis mais 
elementares da organização das ações e da comunicação. 

2. Atraso de aquisição de linguagem como parte de atraso geral 

do desenvolvimento: presença de comportamentos simbóli- 


cos. Linguagem, comunicação não verbal representativa, 
brinquedo simbólico e inteligência conceitual estão se consti- 
tuindo, porém com alterações. Como características gerais, 
pode-se observar o uso de gestos simbólicos e indicativos, 
que acompanham a linguagem ou mesmo a substituem, pou- 
ca atenção a linguagem ambiente, alterações gramaticais, 
tendência maior a responder perguntas do que a propor te- 
mas para a conversação, dificuldade de compreensão relativa 
a assuntos abstratos e presença frequente de problemas arti- 
culatórios. As crianças apresentam atividade sensoriomotora 
um pouco mais diversificada, realizando ações com 2 ou mais 
objetos, buscando relações entre eles, com capacidade de 
criar desenhos rudimentares e esboçar atividade construtiva, 
ficando evidente, porém, a dificuldade para organizar uma 
ação envolvendo conjuntos maiores de objetos. Psicologica- 
mente, essas crianças demonstram ser dispersivas, desaten- 
tas, pouco persistentes em suas tentativas de superar obsta- 
culos que surgem durante as atividades, apresentando pouca 
curiosidade em relação a objetos e ao ambiente em geral. Co- 
mumente apresentam dificuldades de relacionamento e, em 
geral, não têm os mesmos interesses das crianças de sua faixa 
etária. Nesses casos, a terapêutica deve ser voltada para o de- 
senvolvimento cognitivo e da linguagem, com acompanha- 
mento escolar sistemático. 

3. Atraso simples de linguagem: é uma situação em que a crian- 
ça apresenta um desenvolvimento global adequado, muito 
próximo da normalidade, porém com um atraso focal na aqui- 
sição de linguagem. Esse tipo de desequilíbrio é comum, mas 
não exclusivo, no caso de crianças deficientes auditivas. Nes- 
sas situações, existe um impedimento neurossensorial que 
prejudica a relação da criança com a linguagem. A comunica- 
ção não verbal representativa e outras condutas simbólicas 
geralmente estão presentes, mas uma característica impor- 
tante é que as crianças normalmente se encontram em situa- 
ções desfavoráveis ao seu desenvolvimento, com pouca esti- 
mulação. Nesse tipo de atraso, devem-se sempre pesquisar os 
níveis de audição da criança, e o encaminhamento precoce ao 
fonoaudiólogo favorece resultados positivos. 


Dificuldades nas habilidades matemáticas: 
sintomas mais frequentes 


e Dificuldade em compreender conceitos de valor, quantidade, 


valor positivo e negativo, conceitos de emprestar e dividir; 


e dificuldade em compreender e fazer problemas matemáticos; 
e dificuldades com sequência de informações ou eventos; 
e dificuldade em compreender as etapas envolvidas em opera- 


ções matemáticas; 


e dificuldades na compreensão de frações; 
e nao consegue manejar dinheiro de forma eficiente; 
e dificuldade em compreender conceitos relacionados ao tem- 


po, como dias, semanas, meses; 


e dificuldade para organizar problemas na página, mantendo 


os números alinhados. 


Discalculia é um termo utilizado para se referir a um padrão de 
dificuldades caracterizado por problemas em processar infor- 


mação numérica, aprender fatos matemáticos e desenvolver 
habilidades de cálculos. 


Diagnóstico 

O diagnóstico das PEA é clínico e pode ser realizado pelo pe- 
diatra por meio de uma anamnese cuidadosa e que deve con- 
templar a investigação. Em geral, buscam-se informações em 
quatro esferas: uma história completa do caso, incluindo uma 
entrevista com os pais; observações informais, uma amostra 
de linguagem da criança; um inventário da linguagem recepti- 
va e expressiva da criança por meio de testes formais; e uma 
avaliação do papel dos possíveis fatores de risco a aquisição de 
linguagem. Quanto menor a criança, mais importante a entre- 

vista com os pais (Tabela 4): 

e historia: problema básico, desempenho acadêmico atual, fe- 
nômenos associados, história familiar, fatores sociodemogra- 
ficos, antecedentes; 

e habilidades educacionais: testes em grupo, individuais, tra- 
balho de aula, teste de inteligência, exame físico completo 
com exame neurológico, testes psicológicos (realizados). 


Ao examinar uma criança com essas queixas relacionadas a 
um baixo desempenho na escola, o pediatra deve observar 
aspectos como desenvolvimento motor, possíveis alterações 
orgânicas ou déficits sensoriais, síndromes ou problemas neu- 
rológicos, articulação, motricidade oral, personalidade, facili- 
dade de interação social, preferências lúdicas, características 
do desenvolvimento intelectual ou cognitivo, linguagem com- 
preensiva e expressiva, características familiares, oportunida- 
des de aprendizagem e evolução escolar. 

Uma das técnicas utilizadas é coletar, na consulta, uma 
amostra das habilidades da criança que seja representativa de 
seu problema. Não há procedimento universalmente aceito 
para tanto, mas um método bem usado é a situação de jogo 
não estruturado com uso de brinquedos e figuras adequados. 
Em casos de crianças muito tímidas, pode-se observar o com- 
portamento de sua fala enquanto interagem com seus pais ou 
irmaos. 


Tabela 4 Perguntas úteis que auxiliam a orientar o 
diagnóstico” 


Quais os tipos de erro ou desadaptação a criança apresenta? 
































Qual o padrão de atenção, planejamento e monitoração? 


























A criança resolve problemas com eficiência? 











Apresenta flexibilidade para trocar de estratégia quando 
necessário? 














Trabalha em uma velocidade compatível com os demais alunos? 



























































Apresenta os requisitos pré-acadêmicos automatizados? 





















































Mostra uma resposta afetiva adequada? 






































Mostra ansiedade em alguma área específica do aprendizado? 











É fácil fazer uma aliança com o aluno? 











Como a criança lida com crítica e/ou correção? 
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O examinador também tem a seu dispor testes que podem 
ser utilizados para avaliar tanto a linguagem expressiva, quan- 
to a receptiva em uma criança que tem linguagem suficiente 
para análise. Alguns instrumentos foram elaborados, como 
testes de avaliação, e permitem uma rápida comparação do 
desempenho do paciente com normas estabelecidas. 

A testagem é uma situação artificial, programada e não na- 
tural para se avaliar como a criança se comunica, compreende 
a linguagem e exercita isso no seu processo de aprendizagem. 
Embora muito difícil, uma amostra de fala espontânea propor- 
ciona um retrato muito mais rico e descritivo do desempenho 
da criança. Não obstante, assim que o clínico atinge uma com- 
preensão preliminar do quadro geral do problema, ele tem 
condições de classificar o distúrbio e dar início à intervenção. 


Manejo das dificuldades de aprendizado 
Estabelecido o diagnóstico, a principal intervenção é pedagó- 
gica na sua essência: tentar diminuir as defasagens acadêmi- 
cas por meio do trabalho psicopedagógico. As técnicas e as 
abordagens utilizadas dependem da extensão e do tipo de pro- 
blema que o paciente apresenta. É necessário que exista uma 
integração eficiente e transdisciplinar em que todos os profis- 
sionais das áreas envolvidas (psicopedagogia, fonoaudiologia, 
psicologia, pediatria) além da escola possam definir um plano 
de intervenção sinérgico e individualizado. 

O pediatra tem um papel importante junto à família e à 
criança. Em primeiro lugar, ele deve descartar qualquer situa- 
ção clínica que possa estar interferindo no desempenho esco- 
lar da criança. Em segundo, deve desmistificar alguns rótulos 
que, em geral, têm um caráter profético e pejorativo. Os rótu- 
los simplificam o fenômeno e alteram sobremaneira a autoi- 
magem da criança, que fica reconhecida pelos familiares e pe- 
los seus colegas como o aluno que não aprende. Muitas vezes, 
retarda-se o encaminhamento para intervenção, levando os 
pacientes a iniciarem o tratamento com uma idade relativa- 
mente avançada. Sabe-se que, em torno de 2 anos, a maior 
parte das crianças ja está usando linguagem, sendo esse as- 
pecto um indicador favorável de desenvolvimento. Contraria- 
mente, atrasos no aparecimento da linguagem podem indicar 
problemas e ser o primeiro sinal de dificuldades futuras no 
processo de aprendizagem. Apesar disso, é crença comum que 
o aparecimento da linguagem é somente uma questão indivi- 
dual. Crenças desse tipo, assim como possíveis resistências fa- 
miliares ou até mesmo falta de recursos financeiros, podem 
ser razões que determinam encaminhamentos tardios para in- 
tervenção. Como em outras patologias do desenvolvimento, 
quanto mais precocemente detectado o problema, maiores se- 
rao as chances de sucesso da intervenção. 

Além disso, é importante a avaliação sistemática do desen- 
volvimento infantil nos períodos que antecedem a linguagem. 
Essa etapa é composta por fases que podem ser tomadas 
como referência para diagnósticos de distúrbios de desenvol- 
vimento.>º As formas elementares da organização das ações, 
ao lado do desenvolvimento da comunicação não verbal, reve- 
lam o tipo de evolução que a criança apresenta. Isso aplica-se 
particularmente as crianças que apresentam um atraso geral 
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de desenvolvimento. Nesses casos, a observação mais cuida- 
dosa quanto à evolução sensoriomotora pode dar indícios, 
desde um momento anterior a aquisição da linguagem, sobre 
dificuldades de desenvolvimento e a possibilidade de essas al- 
terações virem a comprometer a formação de comportamen- 
tos mais complexos. Além disso, os comportamentos senso- 
riomotores também podem indicar o grau de proximidade da 
criança do jogo simbólico, que é fundamental para o seu fun- 
cionamento futuro e uma das primeiras manifestações de ca- 
pacidade e flexibilidade cognitiva da criança. Dados desse 
tipo são úteis para o ajuste de expectativas e formas de inter- 
venção. 

Após o diagnóstico e o encaminhamento para um acompa- 
nhamento multiprofissional, o pediatra deve focar suas aten- 
ções no funcionamento da família com a criança que apresen- 
ta dificuldades, buscando diminuir a frustração dos pais e da 
criança e tentando aliviar a culpa e a ansiedade. Deve oferecer 
aconselhamento sobre direitos que as crianças com proble- 
mas de aprendizado têm, como adaptações no conteúdo e na 
avaliação, tempo diferenciado para realização de provas orais, 
uso de processadores de texto (em situações específicas de 
problemas de escrita), entre outros. 

Mesmo tendo dificuldades para aprender, essas crianças 
têm áreas de habilidades que devem ser exploradas. Muitas 
vezes, criar estratégias explorando as habilidades oferecem ro- 
tas alternativas de aprendizado e fornecem as crianças e suas 
famílias uma agenda positiva, podendo motivá-la a progredir 
mesmo nas áreas em que apresenta dificuldades. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e (Compreender o conceito de dificuldades de 
aprendizado. 

e Compreender as diversas dimensões que compõem o 
processo de aprendizado. 

e Conhecer o diagnóstico diferencial das dificuldades 
específicas de aprendizado. 

e Conhecer as características das principais dificuldades 
de aprendizado e suas manifestações clínicas. 

e Conhecer o processo de aquisição de linguagem e fala. 

e Diagnosticar e encaminhar as dificuldades de 
aprendizado e de linguagem para tratamento 
específico. 
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DESENVOLVIMENTO SEXUAL 
NA CRIANÇA E NO 
ADOLESCENTE 


Albertina Duarte Takiuti 
Rodolfo Pessoa de Melo Hermida 
Lia Pinheiro 


Declaração dos direitos sexuais! 

Reconhecendo que direitos sexuais são essenciais para o al- 
cance do maior nível de saúde sexual possível, a Associação 
Mundial para a Saúde Sexual, em setembro de 2014, declarou 
que direitos sexuais são baseados nos direitos humanos uni- 
versais que já são reconhecidos em documentos de direitos 
humanos domésticos e internacionais, em Constituições Na- 
cionais e leis, em padrões e princípios de direitos humanos, e 
em conhecimento científico relacionado à sexualidade huma- 
na e saúde sexual. A declaração afirma que a sexualidade é um 
aspecto central do ser humano em toda a vida e abrange sexo, 
identidade e papéis de gênero, orientação sexual, erotismo, 
prazer, intimidade e reprodução. É experienciada e expressa 
em pensamentos, fantasias, desejos, crenças, atitudes, valo- 
res, comportamentos, práticas, papéis e relacionamentos. 
Embora a sexualidade possa incluir todas essas dimensões, 
nem todas elas são sempre expressadas ou sentidas. A sexua- 
lidade é influenciada pela interação de fatores biológicos, so- 
ciais, econômicos, políticos, culturais, legais, históricos, reli- 
giosos e espirituais. Ainda, os direitos sexuais protegem os 
direitos de todas as pessoas na plena realização e expressão de 
sua sexualidade, usufruindo de sua saúde sexual, desde que 
respeitados os direitos do próximo. 


Sexualidade de O a 9 anos? 

Costuma-se pensar em sexo e nas manifestações da sexuali- 
dade com a cabeça de gente grande, com a experiência do 
adulto, esquecendo de como todos foram e viveram a sua se- 
xualidade até chegar a vida adulta. Pode-se dizer que a sexua- 
lidade, de imediato, está diretamente associada a genitalidade, 
mas, ao refletir um pouco mais, constata-se que todo o corpo é 
erótico. Portanto, o prazer não está só na relação sexual, no 
ato sexual ou na masturbação. 

É pelo corpo que se sente o mundo ao nascer. A proximida- 
de física e mental dos pais cria no bebê uma sensação de segu- 
rança e amor ou frustradora do pai e da mae. Essa capacidade 
da mãe em dar conta das frustrações do bebê permite a “alfa- 


betização” dos sentimentos. Cada um de nós carregará, ao lon- 
go da vida, essa imagem, que influenciará nossa capacidade 
amorosa e nossa sensação intima de bem-estar, mesmo nas si- 
tuações mais dificeis. Logo, o desenvolvimento afetivo-sexual 
da pessoa será resultado da combinação do componente bio- 
lógico (temperamento do bebê) com o ambiente e o meio cul- 
tural (dos quais os pais são parte fundamental). 

Muito cedo, as vezes antes do primeiro ano de idade, a 
criança aprende a brincar e a ter prazer com o próprio corpo. 
Há ocasiões em que o bebê se contrai, relaxa e contrai nova- 
mente o corpo, reagindo negativamente se interrompido, pois 
está tendo prazer com a brincadeira. A relação boa com a mãe 
possibilita um autoerotismo genital, o que possibilitará o pra- 
zer e a alegria de viver no adulto. 

Quando se é bebê, vive-se a fase oral, em que a boca é a re- 
gião do corpo na qual se tem mais prazer. O bebê utiliza a boca 
para descobrir o mundo. No decorrer da vida, a pessoa vai se 
manifestar no prazer de comer, beijar, fumar, falar e tudo o 
mais que envolve a boca. 

A partir de 1 ano e meio e 2 anos, a criança vive a fase anal. É 
o momento em que se inicia a criança ao controle dos esfincte- 
res. O controle esfincteriano gera grande prazer as crianças, 
pois as fezes e a urina são suas primeiras produções. Isso vai 
se manifestar em todas as produções intelectuais posterior- 
mente. Está nessas experiências a origem da estruturação da 
anatomia. 

Por volta de 3 anos, inicia-se a fase fálica. É quando as 
crianças não param de fazer perguntas, sendo a “fase dos por- 
quês”, podendo manifestar algumas curiosidades sexuais, 
com exposição do genital aos outros ou tentando ver o do ou- 
tro. É necessário que pais e educadores, quando não soube- 
rem responder as perguntas feitas, reconheçam sua ignoran- 
cia, bem como os erros. É nessa fase que as crianças percebem 
que a mãe pertence ao pai e vice-versa, apresentando ciúme 
do relacionamento entre os pais, e se sentem excluídas. Ainda 
não é fácil se socializar, a criança é intransigente e não gosta 
de novidades. Ela tenta descobrir quem ela é, opondo-se ao 
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que existe, de forma semelhante ao que acontecerá mais tarde 
na adolescência. O pai e a mãe são amados, admirados e im- 
portantes. Apesar disso, começa a andar e correr para longe 
dos pais e usa algumas palavras de maneira adulta. 

É muito comum que as crianças queiram representar pai e 
mae em brincadeiras em que se vestem com peças e acessó- 
rios dos pais. Inclusive, todas as crianças passam por fases de 
querer ser de outro sexo. Por isso, transvestem-se em brinca- 
deiras nos armários do quarto dos pais. Em razão da inveja do 
papel do pai e ao sentimento de exclusão, a criança pode desa- 
bafar a raiva, tornando doloroso o relacionamento imaginário 
entre pai e mãe, no qual um deles, ou ambos, ou os filhos são 
prejudicados. A masturbação frequentemente inclui fantasias 
cruéis e a criança sente culpa em relação a elas. 

Esses tipos de fantasias são universais aos 3 anos e pratica- 
mente todas as crianças se masturbam com essa idade. Se a 
masturbação se torna excessiva ou exclui outras atividades, 
pode indicar alguma dificuldade emocional. Como não se deve 
sugerir que a masturbação faz mal ou é errada, porque a crian- 
ça ja passa por muitos sentimentos de culpa, exclusão e inveja, 
deve-se orientá-la que a ação é prazerosa, mas deve ser feita 
sozinha e pode ser feita em lugares apropriados. 

Brincar é o modo de a criança aprender sobre si mesma e 
acerca do mundo. Brincar com o próprio corpo é um meio de 
obter conhecimentos sobre si mesmo e de adquirir sensação 
de pessoa separada da mãe. 

Aos 4 anos, geralmente, a criança ja tem consciência da sua 
identidade sexual, isto é, masculino ou feminino. É comum a 
manipulação autoerótica, como se estivesse sozinha, dentro 
da calcinha ou cueca, somente para “certificar” que tudo vai 
bem por lá. Pode ter amigos imaginários, naturalmente, e so- 
mente se deve oferecer oportunidades para brincarem. É a 
fase em que começam a fazer amigos. Também, tornam-se 
muito interessadas em falar de morte, Deus e sexo. Se enten- 
derem que essas questões são tabus, não voltam a perguntar, 
mesmo ainda interessadas. 

Aos 5 anos, já têm um vocabulário amplo, com palavras e 
frases complexas. Nessa etapa, as crianças dizem que estão 
namorando e arriscam beijo na boca. Passam a ter um relacio- 
namento melhor com o sexo oposto, sendo o clube da Luluzi- 
nha e o do Bolinha formados somente a partir dos 7 anos. 
Cada vez mais, o menino esforça-se para parecer com pai; ea 
menina, com a mãe. Seus sentimentos de tomarem os lugares 
parentais são menos intensos e os pais continuam sendo as 
coisas mais importantes do mundo. Já debatem conceitos de 
certo ou errado, iniciando uma consciência moral. Permanece 
nos meninos algo de menina e o mesmo com as meninas. A 
menina precisa entender o que é “sentir-se masculino”, e o me- 
nino, o oposto. Habitualmente, aceita-se mais facilmente o as- 
pecto “amolecado” da menina nessa fase, do que o lado femi- 
nino nos meninos, em razão da maior preocupação com a 
homossexualidade masculina. Como resultado, muitos cres- 
cem com vergonha de seus sentimentos mais ternos e têm 
grande dificuldade em expressá-los. A enurese noturna é co- 
mum, e uma das formas de encoraja-lo a aquisição desse con- 
trole, aproveitando o momento de fazer amigos, seria dormir 


na casa de algum colega. As perguntas ao redor da sexualidade 
são comuns e devem ser de conteúdo informativo, concreto e 
restrito à dúvida. 

Ao redor dos 6 anos de idade, começa o período de latência. 
A criança fala fluentemente, porém com vocabulário limitado. 
Sua autoconfiança oscila entre a autossuficiência e a depen- 
dência infantil. O comportamento de formação de grupos do 
mesmo sexo, na hora do recreio, a partir dos 7 anos, ajuda a 
descobrir quem são e com quem se parecem. A rixa entre me- 
ninos e meninas ocorre quando se projetam as vergonhas e 
desconfortos do próprio sexo. A exploração do próprio corpo e 
do sexo oposto é natural, inclusive nas brincadeiras de médico 
e enfermeira. Somente a obsessividade é preocupante. Apre- 
sentam fantasias e teorias sobre sexo, diferenças sexuais, ori- 
gem dos bebês e religião. 

A última fase sexual seria a genital, que se faz presente a 
partir dos 9 anos de idade, tem início com a fase de puberdade 
(mudanças corpóreas) e adolescência (mudanças emocionais 
e sociais), como será visto no tópico a seguir. 


Aspectos da sexualidade do adolescente: 

A pesquisa “Sexualidade e plano de vida”, feita nos anos 1990 
conjuntamente com a OPAS/OMS e a Secretaria da Saúde do 
Estado de São Paulo, que entrevistou 2.200 adolescentes e jo- 
vens, traz o alerta de que na primeira relação sexual as mulheres 
apontam para o medo de não agradar e os homens para o medo 
de falhar. Essa relação de gênero foi e é muito utilizada em vários 
programas de saúde pública, principalmente mostrando o quan- 
to a prevenção pode ser dificultada por esse conceito. Da mesma 
forma, a pesquisa também apontou que mais de 90% desses 
adolescentes e jovens conheciam os métodos anticoncepcionais. 
Outro dado apontado é que as relações sexuais no conceito dos 
jovens, desde os anos 1990, fazem parte do namoro. 

O profissional de saúde deve levar em consideração essa si- 
tuação e compreender que os sentimentos de medo e insegu- 
rança que ocorre nas relações, muitas vezes não expressados 
pelo adolescente, leva à não preocupação dessa situação por 
parte do profissional de saúde. 

O pediatra e os profissionais devem considerar o que os ado- 
lescentes conhecem e sentem. Profissionais de saúde e os pais 
podem ser surpreendidos pela fala “eu já sei tudo sobre os mé- 
todos”, e o adolescente pode até dar detalhes sobre eles. É nesse 
momento que a sensibilidade do pediatra deve ser voltada para 
avaliar a questão do comportamento, porque se sabe, ao menos 
desde 1990, que conhecer não garante o uso nem a mudança de 
comportamento. Pode-se perguntar, por exemplo: “Você acha 
que os adolescentes usam preservativo? E por que não usam? 
Por que os meninos nao gostam de usar preservativos?” 

Deve-se lembrar que muitos meninos têm medo que o pre- 
servativo atrapalhe a relação e sua performance. Muitas meni- 
nas têm vergonha de exigir o preservativo, por falta de intimi- 
dade e medo de não agradar ao parceiro. Uma das propostas 
que o Programa Saúde do Adolescente do Estado de São Paulo 
adota é enfatizar que o preservativo aumenta o prazer, porque 
usar mostra habilidade, diminui o contato pele-pele, aumenta 
o tempo de ereção, dá tranquilidade em relação as DST e à gra- 


videz, desenvolvendo a autoestima e o poder de negociação. O 
Programa de Saúde do Adolescente recomenda também que, 
sempre que possível, se possa fazer uma abordagem da sexua- 
lidade do adolescente de forma individual e em grupo. 


Ficar 

Querer ficar é ter “desejo de beijar, abraçar e até mesmo transar 
com uma pessoa”. A pessoa realiza esse desejo e “fica” com o 
outro, muitas vezes por mais ou menos 2 ou 3 dias, e depois se 
esquece dela, e as características do “ficar” apontadas são: bre- 
vidade do contato, ausência de exclusividade de compromisso, 
descartabilidade do outro e não obrigatoriedade da presença 
de sentimentos. 

Pode-se dizer que o "ficar" é um ensaio, um treinamento a 
dois, para relações futuras. É mais ou menos assim: “olha, eu 
só estou te conhecendo”, e o grau de intimidade que pode 
ocorrer vai depender de cada pessoa e dos limites que se esta- 
belecem. 

Enquanto no namoro há compromisso, no "ficar" é exata- 
mente o contrário. A realização do desejo de estar junto na- 
quele momento pode durar apenas uma hora, não envolvendo 
compromisso. O problema é quando um se apaixona, e nor- 
malmente ocorre mais com as mulheres. 


Rolo 

Quando esse "ficar" já está se tornando uma rotina, quando o 
coração começa a se preparar, é o "rolo", quase um namoro as- 
sumido. Portanto, eles estão ficando há muito tempo, mas 
ainda não há um compromisso. É mais uma etapa de aprendi- 
zado para as relações afetivas. 


Namoro 
O namoro surge quando menos se espera. As vezes, estão fi- 
cando e descobre-se que virou namoro. 

O namoro é o primeiro relacionamento afetivo, a primeira 
experimentação de convivência de duas pessoas, implicando 
compromisso. Geralmente, os adolescentes não namoram 
logo, o relacionamento começa por "ficar". 


A primeira vez 

A famosa primeira vez, que tanto preocupa os pais em razão 
da idade, para eles “sempre precoce”, leva em conta o tempo 
“kairos” e não o tempo “chronos”, e seria importante que os ado- 
lescentes pudessem responder: Como vou fazer? Será que é o 
momento certo? E se meus amigos descobrirem? E se eu con- 
tar para todo mundo? E se a turma da escola ficar sabendo? E 
se ela /ele ficar sabendo que é a minha primeira vez? 

Há muitas perguntas que envolvem sentimentos e emoções, 
e estas devem ser compreendidas pela família, comunidade e 
sociedade em um processo de alfabetização das emoções. 

Uma das perguntas que as adolescentes fazem é “Por que 
se da tanto valor a virgindade?”. Essa pergunta pode esconder 
o medo de não ser mais virgem ou mesmo se já teve algumas 
carícias e quer saber se ainda é virgem. 

Alguns meninos também têm dúvida em saber se a menina 
é virgem ou era virgem no momento da relação. A maior parte 
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dos adolescentes já ouviu falar que na primeira relação há san- 
gramento. Esse é o momento para o pediatra falar onde fica lo- 
calizado o himen e os diversos tipos de himen. Há himens 
com orifício elástico, himen complacente, que não se rompe 
nas primeiras relações ou pode nunca se romper, ocorrendo 
por volta de 15% nas mulheres. 

Muitas adolescentes praticam sexo oral e anal e fazem a 
pergunta: ainda sou virgem? Culturalmente, o que se faz con- 
siderar uma mulher virgem é ter o himen intacto. 

Outra pergunta muito comum é “A primeira relação dói ou 
machuca?”. A dor, na maior parte das vezes, depende da rela- 
ção. Para não ocorrer a dor, é necessário que a vagina esteja lu- 
brificada e que a mulher esteja a vontade e possa ter sido pre- 
parada emocionalmente por meio de beijos e carícias para 
diminuir a tensão. A falta de intimidade entre o casal e os me- 
dos, como de locais inadequados, entre outros aspectos, per- 
mitem que haja dor na primeira relação. 


Masturbação 
Um dos comportamentos sexuais que geram muitas pergun- 
tas na adolescência é a masturbação. Quais são os problemas 
da masturbação? 

A prática da masturbação é mais frequente nos homens do 
que nas mulheres, e as diferenças anatômicas contribuem para 
que o erotismo das mulheres possa permanecer reprimido do 
conhecimento sobre a sexualidade. Os homens têm suas fanta- 
sias eróticas, respondendo pela ereção e ejaculação. Por muito 
tempo, a masturbação foi considerada como uma prática não 
adequada do ponto de vista cultural e social. Os homens po- 
dem questionar que a perda do sêmen os debilita fisica e inte- 
lectualmente e temem que seus órgãos genitais possam ficar 
comprometidos. A ideia do pecado e da culpa está mais presen- 
te nas mulheres. Os adolescentes acreditam que a masturbação 
pode ter reflexos na pele, na palidez da cútis e nas olheiras. Ou- 
tros consideram que a masturbação constante possa trazer per- 
turbações mentais. O aumento dos temores pode explicar-se, 
em parte, pela ansiedade que o despertar sexual gera nos adul- 
tos e, dessa forma, a facilidade com que os adolescentes se in- 
fluenciam por mitos. A culpa, a vergonha e os mitos podem fa- 
zer os adolescentes reprimirem seus impulsos sexuais. 

A atividade masturbatória é normal na adolescência e faz 
parte da descoberta da sexualidade de quase todas as pessoas. 
O conhecimento das características dos órgãos genitais possi- 
bilita o adolescente a lidar melhor com as sensações de prazer 
que seu corpo pode lhe proporcionar. 

Enfim, o que se deve falar para o adolescente? Os adoles- 
centes podem estar ansiosos porque acham que estão fazendo 
alguma coisa errada. É importante que o adolescente possa se 
sentir confiante com o profissional que o atende e dizer dos te- 
mores, receios, fantasias em relação a masturbação. O pedia- 
tra deve lembrar que algumas religiões podem condenar o ato, 
mas deve ficar claro para o adolescente que a masturbação não 
traz nenhum dano a saúde. O que deve ser analisado é se ele 
não está deixando de fazer diversas coisas legais, ou seja, des- 
cobrir se o seu tempo é gasto em masturbação, e se está usan- 
do o seu corpo como única fonte de prazer. 
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Prazer e orgasmo 

Muitas adolescentes apresentam dificuldade de atingir o or- 
gasmo, principalmente nas primeiras relações. O mito do or- 
gasmo contribui para que muitas delas não consigam o identi- 
ficar nem o sentir. As adolescentes omitem e mentem para o 
parceiro sobre o prazer na relação. O mais comum é elas se res- 
ponsabilizarem pela falta do prazer. 

O pediatra pode falar de forma geral das diferenças entre o 
prazer masculino e o feminino, os tempos da etapa do prazer e 
a necessidade de segurança, intimidade na maneira de o ado- 
lescente sentir e vivenciar o orgasmo, 


Adolescente sugere que já teve a primeira 
relação. O que fazer? 
Esta é uma grande oportunidade para discutir com o adoles- 
cente sobre como se sentiu, como foi o comportamento do 
parceiro e o que fez em relação aos métodos: Não deu tempo 
de usar? Esqueceu? Tomou anticoncepção de emergência? 

Toda cautela é pouca para evitar atitudes de juízo e censura 
que possam afastar definitivamente o(a) adolescente. Com 
tranquilidade, o profissional assegura sigilo e confiabilidade, 
de acordo com o Código de Ética. 

A pergunta “Quem sabe do fato” deve substituir a fala: 
“Você deve contar para os seus pais”, uma vez que o medo de os 
pais ficarem sabendo pode afastar o(a) adolescente do consul- 
tório. Pode-se até fazer a pergunta: “Seus pais estão prepara- 
dos para saber o que aconteceu?”. 


Como lidar com a possibilidade de gravidez? 
Sempre insistir na importância do uso do método anticoncep- 
cional e do preservativo. A adolescente vem ao consultório pe- 
dindo um teste de gravidez ou diz não saber quando foi a últi- 
ma menstruação. Essa situação exige maior discrição e 
acolhimento do profissional em relação à adolescente. Caso 
haja confirmação da gravidez, deve-se evitar sempre as per- 
guntas: Como aconteceu? Você esqueceu o método? Você não 
se preveniu? Como você permitiu essa gravidez? E substituir: 
Qual o adulto que você escolheria para conversarmos sobre 
esse tema? É uma situação bastante delicada para o profissio- 
nal abordar sozinho. Pode-se sugerir que ela retorne acompa- 
nhada de um adulto ou do namorado. 

Deve-se lembrar que essa situação é muito mais comum do 
que o pediatra pensa, uma vez que, no Brasil, a cada 18 minu- 
tos uma adolescente de 10 a 14 anos torna-se mãe, e a cada mi- 
nuto, uma de 15 a 19 anos, dando, portanto, a dimensão de que 
esse fato pode se repetir muitas vezes no consultório. 

Esse é o momento do acolhimento conjunto. A família e a 
escola devem ser sensibilizadas, porque a adolescente que se 
sentir rejeitada não só terá problemas nesse relacionamento 
como terá a chance de engravidar uma segunda vez. 

É prioritário o início precoce do pré-natal, a solicitação de 
todos os exames, o acompanhamento nutricional, o apoio psi- 
cossocial e o envolvimento da família nessa situação. 


Diversidade sexual 

Perante a diversidade sexual inerente ao ser humano, pode-se, 
de forma didática, conceituar alguns pontos importantes para 
o entendimento do pediatra: 

e Sexo biológico: trata-se dos órgãos sexuais resultantes dos 
cromossomos oriundos da fecundação. Pode ser genitália 
masculina ou feminina. 

e Identidade sexual: é o sentimento interno, a percepção de se 
sentir homem ou mulher, que cada pessoa tem de si. Desen- 
volve-se, inicialmente, por volta de 3 anos de idade, paralela- 
mente ao desenvolvimento da personalidade e linguagem 
com as primeiras palavras e solidifica-se por volta dos 6 a 7 
anos de idade. 

e Conduta sexual: refere-se ao objeto de desejo sexual (homem, 
mulher ou os dois), ou seja, para onde a libido está direcionada. 

e Papéis de gênero: é o conjunto de condutas e vestimentas so- 
cialmente esperadas para cada gênero (masculino ou feminino). 

e Sexualidade: compõe-se de uma combinação de corpo que a 
pessoa possui (sexo biológico), das pessoas por quem sente 
desejo (conduta sexual), de quem a pessoa acha que é ou 
como se sente (identidade sexual) e como se comporta (papel 
de gênero). 


No caso da homossexualidade e da bissexualidade, o indivi- 
duo possui identidade sexual idêntica ao sexo biológico. No 
entanto, sua conduta sexual (afetivo-sexual) está voltada para 
pessoas do mesmo sexo biológico (homo) ou para ambos os 
sexos (bi). Os papéis de gênero não são estanques, mas habi- 
tualmente são os esperados para o sexo biológico. Não se pode, 
entretanto, durante a adolescência, dizer que o indivíduo é 
homo, hetero ou bissexual. Deve-se oferecer um aconselha- 
mento para proporcionar aos jovens experiências saudáveis e 
seguras de descoberta da sexualidade. 

No caso de transgêneros, a identidade sexual não está de 
acordo com o sexo biológico. Não reconhecem que estão no 
corpo certo. Sofrem desde muito cedo, já que o percebem des- 
de os 6 a 7 anos de idade. Nesse sentido, a criança ou o adoles- 
cente, bem como sua família, deve ser bem acompanhada por 
equipe multidisciplinar até a idade de 16 anos para ingressar 
em um serviço especializado de orientação e redesignação se- 
xual, onde continuará sob cuidados multidisciplinares e pas- 
sará por grande oportunidade de autoconhecimento. Geral- 
mente, transgêneros necessitam mudar seus corpos para a 
realidade interna, entretanto, genitalizam o desejo e mastur- 
bam-se por meio de seus órgãos genitais do sexo biológico. 
Nesse caso, a genitália não necessita ser modificada. Já os 
transexuais não reconhecem a genitália como sua, não genita- 
lizam o desejo, não se masturbam, as vezes até se esquecem 
de se higienizar intimamente (em razão da negação do órgão 
sexual) e realmente necessitam de cirurgia de redesignação 
sexual. A respeito da conduta sexual, esta não está vinculada 
à identidade sexual e, portanto, pode ser hetero, homo ou bis- 
sexual. 


Em qualquer das manifestações da diversidade sexual, o 
importante é acolher o adolescente e sua família, criar grupos 
de discussão sobre homofobia em comunidades com levanta- 
mento de focos de tensão e enfrentamentos possíveis e mos- 
trar que o serviço de saúde é um espaço protetivo e de acolhi- 
mento a qualquer momento. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que os direitos sexuais protegem as pessoas na 
plena realização e expressão de sua sexualidade. 

e Compreender que o desenvolvimento afetivo-sexual da 
pessoa será resultado da combinação do componente 
biológico (temperamento do bebê) com o ambiente e o 
meio cultural. 

e Entender as diferenças entre namoro, rolo e ficar, além 
de aspectos básicos sobre masturbação e diversidade 
sexual. 

e Saber que muitos meninos têm medo de que o 
preservativo atrapalhe a relação sexual e sua 
performance, e que muitas meninas têm vergonha de 
exigir o preservativo por medo de não agradar. 

e Compreender que identidade sexual é o sentimento 
interno, a percepção de se sentir homem ou mulher, 
que cada pessoa tem de si. 
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IDENTIDADE SEXUAL 
E SEUS TRANSTORNOS 
(TRANSTORNO DE GÊNERO) 
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Definição 

As questões relativas ao gênero do indivíduo sao um tópico a 
parte na temática da sexualidade humana. Historicamente, 
mudança de gênero sempre existiu e foi entendida de diferen- 
tes maneiras por várias concepções ao longo da história. No sé- 
culo XX, com os trabalhos pioneiros de Harry Benjamin e John 
Money, a medicina e, posteriormente, a psiquiatria passaram a 
se interessar e cuidar dos assim chamados transexuais. 

O presente capítulo tem a finalidade de fornecer uma visão 
geral do desenvolvimento do gênero e a apresentação clínica 
da não conformidade de gênero em crianças e adolescentes. A 
contemporaneidade trouxe uma clareza nunca vista à discus- 
são da sexualidade humana. O tema toca na realidade mais in- 
tima: a formação da identidade humana e seu gênero, o ponto 
de partida da vivência subjetiva da sexualidade e objetiva do 
comportamento sexual. Não se deve escapar do debate, mes- 
mo diante de toda luta ideológica, porque ela vitima muitos 
inocentes. As vítimas são os portadores de alguma sindrome, 
disforia de gênero e/ou androginia. 

A identidade de gênero (masculino ou feminino) é um pro- 
cesso importante do desenvolvimento humano que ocorre en- 
tre 2 e 4 anos de idade. É quando as crianças reconhecem ser 
um menino ou uma menina. Durante esse tempo, muitas 
crianças (mas não todas) testam diferentes papéis individuais 
de ordem exploratória. Esse tipo de experimentação é um 
comportamento normal e saudável. Permitir que a criança se 
vista e finja ser do sexo oposto é perfeitamente aceitável. As 
crianças também podem ter interesses em ambos os sexos, si- 
multaneamente. Por exemplo, um menino pode desfrutar de 
pequenas coisas de que sua mãe e suas irmãs desfrutam, como 
uso de joias ou uma unha de silicone; uma menina pode fingir 
fazer uma barba imaginária, querer usar calças o tempo todo e 
preferir praticar esportes ou jogos com os homens. Muitas 
crianças também passam por uma fase de querer ser de ambos 
os sexos. Um menino pode querer ser como sua mãe e uma 
menina pode pensar que nela crescerá uma barba como a do 
pai. Tudo isso é um comportamento típico e saudável. Crian- 


ças que vivenciam e exploram essas vivências dessa forma não 
desenvolvem aversão ao seu próprio sexo. Elas estão em um 
processo muito importante de desenvolvimento da sua pró- 
pria identidade de gênero. 

Os transtornos da infància podem, de fato, se manifestar de 
forma diferente em idades diferentes. Por exemplo, a ansieda- 
de pré-puberdade pode ser seguida por um episódio de de- 
pressão na adolescência, quando o adolescente se confronta 
com os maiores problemas em conseguir popularidade, de- 
sempenho escolar insatisfatório e opção sexual. Nem sempre 
ha relação linear entre os problemas da infância e os transtor- 
nos do adulto. 

Os sistemas de classificação refletem uma mudança impor- 
tante na abordagem e na condução dos quadros de identidade 
sexual e seus transtornos. Uma nova denominação diagnósti- 
ca (menos estigmatizante) foi sugerida pelo Diagnostic and 
Statistical Manual of Mental Disorders Fifith Edition (DSM-V). 
A disforia de gênero (DG) é considerada uma multicategoria 
por englobar disforia de gênero em crianças, adolescentes e 
adultos. Os critérios A (identificação com o gênero oposto) e B 
(aversão em relação a um gênero) foram unificados em razão 
de não haver evidências que justificasse mantê-los separados. 
Em crianças, “forte desejo de pertencer ao outro gênero” subs- 
tituiu o anterior “desejo expresso repetidamente” do Diagnos- 
tic and Statistical Manual of Mental Disorders Forth Edition 
(DSM-IV) para abarcar a condição de algumas crianças que, 
em um ambiente coercitivo, não verbalizam esse desejo. O cri- 
tério Al para crianças com “forte desejo de ser do outro gênero” 
ou a “insistência de pertencer a outro gênero” é necessário, 
mas não suficiente para o diagnóstico que se mostra agora 
mais restritivo. 

Crianças são atribuídas a um gênero ao nascer. Esse fato é 
baseado em exame ectoscópico da genitália externa e/ou, as 
vezes, por meio de cariotipagem. Para a maioria das crianças e 
dos adolescentes, o sexo atribuído ao nascimento correspon- 
de a identidade de gênero ou senso inato de um indivíduo so- 
bre si mesmo como masculino, feminino, ambos ou nenhum. 


No entanto, alguns indivíduos experimentam discordância 
entre o sexo atribuído a si e a identidade de gênero interno. A 
identidade de gênero é distinta da expressão de gênero. A ex- 
pressão de gênero refere-se as formas de gênero que sao apre- 
sentadas ao mundo exterior: nomes, cortes de cabelo, vesti- 
mentas e muitas outras maneiras. A identidade de gênero 
também deve ser diferenciada de papéis de gênero, os quais se 
referem a comportamentos, atitudes e traços da personalida- 
de que uma sociedade, em dado período histórico, designa 
como masculino ou feminino.’ 

Na sociedade ocidental, o gênero é comumente visto como 
binário. Nesse modelo, as expectativas individuais são bas- 
tante rígidas para a identidade de gênero, de expressão e de 
papéis sociais. A não conformidade de gênero é, muitas vezes, 
tratada como uma patologia. Uma visão alternativa e mais 
contemporânea conceitua o gênero como um espectro de pro- 
porções variáveis de masculinidade e feminilidade. Dessa for- 
ma, reconhece que a identidade de gênero e a sua expressão 
podem ser fluidas ao longo do tempo. 

Há diferenças culturais em conceitos de gênero, na lingua- 
gem usada para descrever gênero e nas atitudes em relação 
aos indivíduos que a compõem. Quando a expressão de gêne- 
ro de uma criança ou adolescente não se encaixa perfeitamen- 
te na construção social do sexo masculino ou feminino, em 
congruência com o seu sexo atribuído, a criança e a familia po- 
dem ser condenadas ao ostracismo ou estigmatizadas no am- 
biente social. Por outro lado, sociedades que têm uma visão de 
gênero dentro dessa perspectiva mais fluida, ou de desenvol- 
vimento, podem aceitar variações de gênero. 

O indivíduo que apresenta não conformidade com o seu gê- 
nero é chamado de transgênero. A trajetória de não conformi- 
dade de gênero na infância é imprevisível. Algumas crianças 
com não conformidade de gênero crescem e tornam-se adul- 
tos transgêneros. Alguns vão crescer e tornar-se adultos cis-de 
gênero, ou seja, adultos nos quais a identidade de gênero cor- 
responde a anatomia genital. Uma visão geral do gerencia- 
mento de não conformidade de gênero em crianças e adoles- 
centes e questões relacionadas a gênero em crianças com 
transtornos do desenvolvimento sexual são apresentados se- 
paradamente. Não conformidade de gênero é um termo gené- 
rico usado para descrever a identidade de gênero, expressão 
ou comportamento que está fora das normas culturalmente 
definidas e associadas a um gênero específico. Nos últimos 
anos, o aumento crescente de cobertura pela mídia tem fo- 
mentado maior discussão pública sobre não conformidade de 
gênero na infância e adolescência. Esse fato tem reforçado um 
crescente número de encaminhamentos para clínicas especia- 
lizadas em cuidados na infância e na adolescência em países 
como Estados Unidos, Canadá e Europa.” 

Os pais podem reagir a variação de gênero da criança de 
muitas maneiras diferentes. Em alguns casos, podem se sentir 
em conflito ou não ter certeza de como responder as suas pró- 
prias indagações ou as de seus filhos e filhas. O pediatra pode 
ser o primeiro recurso das famílias para o suporte educativo e 
apoio. Eles desempenham um papel fundamental como agen- 
tes a restabelecer e manter a saúde dos jovens com não confor- 
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midade de gênero. O pediatra, na sua quase totalidade, é o de- 
tentor do momento oportuno para a triagem e a intervenção 
em problemas psicossociais e riscos de saúde para a infância e 
a adolescência. Ao estabelecer prioridades de ações individua- 
lizadas, o cuidado médico fornecerá um curso de defesa, apoio 
e suporte da rede de assistência à saúde e mecanismos de pro- 
teção social. 

Atualmente, o tema da transição social de gênero em crian- 
ças pré-púberes é controverso. Transição social de gênero refe- 
re-se a intenção de um indivíduo apresentar-se em nome, pro- 
nome de gênero preferido, vestuário como um gênero diferente 
do sexo atribuído ao nascimento e de uma maneira consistente 
com o gênero escolhido. Os defensores da transição social em 
crianças pré-púberes argumentam que permitir a elas que fa- 
cam essa transição as leva a experimentarem uma menor an- 
gústia social. Uma vez que a transição ocorre exclusivamente 
no nível social (isto é, sem intervenção médica), essas crianças 
podem reverter totalmente ao sexo que lhes foi atribuído no 
nascimento. Os opositores da transição social em crianças 
pré-púberes argumentam que ela pode contribuir para DG per- 
sistente, aumentando, assim, a sua probabilidade de ser trans- 
gênero na adolescência.” Provavelmente crianças possam so- 
frer transição social prematura ou totalmente contraindicada.° 

Nao conformidade de gênero refere-se a medida para que a 
identidade de gênero, papel ou expressão de uma pessoa seja 
diferente das normas culturais prescritas para pessoas de um 
determinado sexo. DG refere-se a desconforto ou sofrimento 
causado por uma discrepância entre identidade de gênero de 
uma pessoa e o sexo atribuído a ela ao nascimento (e o asso- 
ciado papel de gênero e/ou características de sexo primária e 
secundária). Apenas algumas pessoas com não conformidade 
de gênero terão DG em algum momento de suas vidas. O trata- 
mento está disponível para ajudar as pessoas com essa aflição 
a explorar sua identidade de gênero e encontrar um papel de 
gênero que lhes seja confortável. Assim, enquanto transexual, 
transgender e pessoas não conformes ao gênero podem experi- 
mentar DG em alguns pontos em suas vidas, muitos indivi- 
duos que recebem tratamento encontrarão um papel de gêne- 
ro e expressão que é confortável para eles, mesmo que sejam 
diferentes daqueles associados com seu sexo atribuído à nas- 
cença ou a partir da prevalência de normas de gênero e expec- 
tativas. Meninos e meninas com diagnóstico de DG, em dois 
estádios diferentes de desenvolvimento, mostram certas ca- 
racterísticas atípicas do cérebro funcional e podem, portanto, 
ter sofrido diferenciação sexual atípica do cérebro. 


Epidemiologia 
A prevalência de não conformidade de gênero na infância e na 
adolescência é, em grande parte, desconhecida. Tentativas 
para determinar a prevalência em todo o mundo são complica- 
das por uma série de fatores. Aqui inclui-se a falta de estudos 
de base populacional, bem como a variação internacional e in- 
tercultural no que é considerado a identidade de gênero nor- 
mativo e de expressão. 

Os estudos até agora têm medido a prevalência do transtor- 
no de identidade de gênero (TIG), um diagnóstico psiquiátrico 
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que foi substituído por disforia de gênero no DSM-V em maio 
de 2013. Em virtude dessa reformulação recente, nenhum es- 
tudo ainda examinou a prevalência de DG em crianças ou ado- 
lescentes. 

É impossível prever quais crianças vão continuar a ter DG 
durante a infância e a adolescência tardia. No entanto, desco- 
bertas recentes de uma amostra populacional nos Países Bai- 
xos sugeriram que a probabilidade de identidade transgênero 
na adolescência pode ser predita por vários fatores: alta gravi- 
dade da DG na infância, DG persistente na adolescência e uma 
tendência, em crianças, para afirmar o seu gênero cognitiva- 
mente e não afetivamente (“eu sou uma menina” versus “eu 
me sinto como uma menina”). 

Estudos sugerem que, sem tratamento, a DG não persiste 
até o final da infância ou início da adolescência na maioria das 
crianças que satisfazem os critérios para esse diagnostico.'°" 
Nos casos em que a DG diminui, a maioria das crianças conti- 
nua a se identificar mais tarde como homossexual, enquanto 
menos crianças podem se identificar como heterossexual. 1218 

Apenas em uma minoria de crianças pré-púberes, a DG per- 
siste e manifesta-se no adolescente /adulto. A porcentagem 
de “persistentes” parece ser entre 10 e 27%." No entanto, as 
crianças que ainda experimentarão DG quando entrarem na 
puberdade quase que invariavelmente se tornarão adultos 
com DG. 

A incidência do transexualismo tende a permanecer está- 
vel, enquanto a prevalência revela uma variação muito grande. 
Desde os primeiros trabalhos até os mais recentes, observam- 
-se Variações entre países e na época estudada dentro desse 
mesmo país. Contudo, a razão entre transexuais masculinos e 
femininos mantém-se estável em 3:1, independentemente do 
país ou da época.” No entanto, publicações mais recentes 
contestam esses números, como mostram dados de prevalên- 
cia e incidência em vários países e épocas. Vale a pena ressal- 
tar que os dados são sempre para indivíduos maiores de 15 
anos. São exemplos de prevalência estudada o trabalho clássi- 
co que Pauly"! realizou nos EUA; a pesquisa apresentou núme- 
ros como 1:100.000 de transexuais masculinos e 1:400.000 de 
transexuais femininos. Já o trabalho de Wallinder,” realizado 
na Suécia, revelou números da ordem de 1:37.000 de transe- 
xuais masculinos e de 1:103.000 de transexuais femininos. 
Quanto a incidência anual, Wallinder” aponta números da or- 
dem de 0,20:100.000, e mais interessante é a proporção en- 
contrada entre transexuais masculinos e femininos variando 
de 2,8:1 em 1967 a 1:1 em 1971. Na Inglaterra e no Pais de Gales, 
Hoenig e Kenna” encontraram valores como 1,90:100.000 na 
população, de 1:34.000 de transexuais masculinos e 1:108.000 
de transexuais femininos. Já a proporção por sexo é de 3,25:] 
de transexuais masculinos em relação aos femininos. A inci- 
dência encontrada foi de 0,17-0,26:100.000 habitantes, e a 
proporção entre homens e mulheres, 1:1. Ross et al.” encontra- 
ram, na Austrália, uma prevalência total de 1:42.000, sendo 
1:24.000 de transexuais masculinos, 1:150.000 de transexuais 
femininos e uma proporção de 6,1:1 a favor dos transexuais 
masculinos. Além disso, referem uma incidência de 
0,58:100.000 habitantes e uma proporção de 5:1 entre ho- 


mens e mulheres. Já em Cingapura os números encontrados 
por Tsoi” foram de 35,2:100.000 no total, de 1:2.900 de tran- 
sexuais masculinos e 1:8.300 de transexuais femininos, uma 
proporção de 3:1 a favor dos transexuais masculinos. Na Ho- 
landa, Eklund et al.? apresentaram valores de 1:18.000 de 
transexuais masculinos e 1:54.000 de transexuais femininos e 
uma proporção de 3:1 de transexuais masculinos em relação 
aos femininos, o que difere em números absolutos de outra 
pesquisa realizada no mesmo pais por Bakker et al., que reve- 
lou 1:11.900 transexuais masculinos, 1:30.4000 transexuais 
femininos e uma proporção de 2,5:1 de transexuais masculi- 
nos em relação aos femininos. Na Alemanha, Weitze e Os- 
burg? encontraram números compatíveis com 1:36.000 de 
transexuais masculinos e 1:94.000 de transexuais femininos, 
com prevalência total de 1:42.000 e proporção de 2,3:1 de tran- 
sexuais masculinos em relação aos femininos. Por fim, na Es- 
cócia, Wilson et al.” encontraram números da ordem de 
8,18:100.000 de prevalência total de transexualismo e uma 
proporção de 4:1 de transexuais masculinos em relação aos fe- 
mininos. Landen et al., em estudo com duração de 20 anos 
realizado na Suécia, encontraram uma incidência anual de so- 
licitações para mudança de sexo de 0,17:100.000 habitantes. 
A proporção de transexuais masculinos para femininos foi de 
1,4:1 e a incidência de transexualismo primário foi de 
0,14:100.000 habitantes, além de a proporção ser a mesma 
para homens e mulheres com esse diagnóstico. Os autores 
concluem que a incidência de transexualismo se mantém 
constante ao longo dos anos e que a incidência de transexua- 
lismo primário é a mesma entre homens e mulheres, enquan- 
to em um grupo maior de solicitantes de redesignação sexual 
inclui homossexuais, travestis e outros casos de diagnóstico 
incerto, os homens predominam. Landen et al.,” em trabalho 
de revisão, discutem as variações encontradas e chegam a 
conclusão de que: a prevalência se encontra próxima dos valo- 
res adotados pelo DSM-IV, de 1:30.000 de adultos masculinos 
e de 1:100.000 de adultos femininos, que buscam cirurgia de 
redesignação sexual; a incidência permanece praticamente a 
mesma, de 0,15 a 0,17:100.000 habitantes acima dos 15 anos 
de idade; a proporção entre homens e mulheres varia de 1:1 en- 
tre transexuais masculinos e femininos primários até 4:1 entre 
homens e mulheres de um grupo com diagnóstico incerto; a 
proporção total de pessoas que buscam avaliação para redesig- 
nação sexual ficaria por volta de 1,7:1 entre homens e mulhe- 
res da amostra geral. 

Pelos dados apresentados, vê-se que as conclusões de Lan- 
dén et al.” mostram-se consistentes e adequadas a uma reali- 
dade geral. Contudo, o trabalho de Herman-Jeglinska et al. 
afirma que “diferentemente dos países ocidentais, o transe- 
xualismo masculino para feminino é muito menos comum 
que o feminino para masculino” na Polônia, estando na pro- 
porção de 1:3,4, ou seja, um transexual masculino para 3,4 fe- 
mininos. Olsson e Moller,” ao avaliarem os pedidos de cirur- 
gias de redesignação sexual na Suécia, no período de julho de 
1972 até junho de 2002, encontraram dados significativos de 
que a razão de 1:1 (final da década de 1960) elevou-se para 2:1 
(final da década de 1990) em favor dos transexuais masculi- 


nos. Atualmente, os transexuais masculinos são 6 anos mais 
velhos que os femininos na época do pedido e 8 anos mais ve- 
lhos do que eram há 20 anos no momento da requisição. 


Quadro clínico 

O desenvolvimento da identidade de gênero ocorre por volta 

de 3 anos, momento em que a maioria das crianças tem uma 

noção do que significa ser homem ou mulher. Entre 5 e 6 anos 
de idade, a maioria das crianças declara uma identidade de gê- 
nero masculino ou feminino. Para a maioria das crianças, essa 
identidade é consistente com o seu sexo atribuído ao nasci- 
mento e permanece constante ao longo da vida. Em contras- 
te com DG na infância, é pouco provável que a DG que persiste 
na adolescência diminua.” Para muitas crianças, a DG intensi- 

fica-se com as mudanças da puberdade. Para alguns jovens, a 

DG surge durante a adolescência. 

Os transtornos de identidade sexual estão categorizados 
pela Classificação Internacional de Doenças (CID-10) no eixo 
F64 e suas subcategorias. 

1. Transexualismo (F64.0): trata-se de um desejo de viver e ser 
aceito enquanto pessoa do sexo oposto. Esse desejo acompa- 
nha-se, em geral, de um sentimento de mal-estar ou de ina- 
daptação por referência a seu próprio sexo anatômico e do de- 
sejo de submeter-se a uma intervenção cirúrgica ou a um 
tratamento hormonal a fim de tornar seu corpo tão conforme 
quanto possível ao sexo desejado. 

2. Travestismo bivalente (F64.1): este termo designa o fato de 
usar vestimentas do sexo oposto durante uma parte de sua 
existência, de modo a satisfazer a experiência temporária de 
pertencer ao sexo oposto, mas sem desejo de alteração sexual 
mais permanente ou de uma transformação cirúrgica; a mu- 
dança de vestimenta não se acompanha de excitação sexual. 
Transtorno de identidade sexual no adulto ou adolescente, 
tipo nao transexual. Exclui: travestismo fetichista (F65.1). 

3. Transtorno de identidade sexual na infância: transtorno que 
primeiro se manifesta no início da infância (e sempre bem an- 
tes da puberdade), caracterizado por um persistente e intenso 
sofrimento com relação a pertencer a um dado sexo, junto 
com o desejo de ser (ou a insistência de que se é) do outro 
sexo. Há uma preocupação persistente com a roupa e as ativi- 
dades do sexo oposto e repúdio ao próprio sexo. O diagnóstico 
requer uma profunda perturbação de identidade sexual nor- 
mal; não é suficiente que uma menina seja levada ou que o 
menino tenha uma atitude afeminada. Os transtornos da 
identidade sexual nos indivíduos púberes ou pré-púberes não 
devem ser classificados aqui, mas sob a rubrica F66-. Exclui: 
orientação sexual egodistônica (F66.1) e transtorno da matu- 
ração sexual (F66.0). 

4. As duas outras categorias são: outros transtornos da identida- 
de sexual (F64.8) e transtorno não especificado da identida- 
de sexual (F64.9). Em gradações e intensidades diferentes, 
travestis e crossdressers encontram-se nesta categoria. Con- 
tudo, esta categoria exclui o chamado travestismo fetichista, 
classificado em outro grupo - o F65, que trata dos transtor- 
nos de preferência sexual, em que se enquadram as chama- 
das parafilias. 
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Os transtornos de identidade sexual são categorizados na 
DSM-V da seguinte forma: 


Disforia de Gênero (452) 302.6 (F 64.2) 

Disforia de Gênero em Crianças Especificar se: com um trans- 
torno de desenvolvimento sexual 302.85 (F64.1) 

Disforia de Gênero em Adolescentes e Adultos. Especificar se: 
com um transtorno de desenvolvimento sexual. Especificar se: 
pós-transição. Nota: codificar o transtorno de desenvolvimento 
sexual, caso presente, além de disforia de gênero. 302.6 (F64.8) 


Outra Disforia de Gênero Especificada (460). 

Disforia de Gênero Critérios Diagnósticos 

Disforia de Gênero em Crianças 302.6 (F64.2) 

A. Incongruência acentuada entre o gênero experimentado /ex- 
presso e o gênero designado de uma pessoa, com duração de 
pelo menos 6 meses, manifestada por, no mínimo, 6 dos se- 
guintes (um deles deve ser o Critério Al): 

1. Forte desejo de pertencer ao outro gênero ou insistência de 
que um gênero é o outro (ou algum gênero alternativo dife- 
rente do designado). 

2. Em meninos (gênero designado), uma forte preferência 
por crossdressing (travestismo) ou simulação de trajes fe- 
mininos; em meninas (gênero designado), uma forte pre- 
ferência por vestir somente roupas masculinas típicas e 
uma forte resistência a vestir roupas femininas típicas. 

3. Forte preferência por papeis transgêneros em brincadeiras 
de faz de conta ou de fantasias. 

4. Forte preferência por brinquedos, jogos ou atividades tipi- 
camente usados ou preferidos pelo outro gênero. 

5. Forte preferência por brincar com pares do outro gênero. 

6. Em meninos (gênero designado), forte rejeição de brin- 
quedos, jogos e atividades tipicamente masculinos e forte 
evitação de brincadeiras agressivas e competitivas; em 
meninas (gênero designado), forte rejeição de brinquedos, 
jogos e atividades tipicamente femininas. 

7. Forte desgosto com a própria anatomia sexual. 

8. Desejo intenso por características sexuais primárias e/ou 
secundárias compatíveis com o gênero experimentado. 

B. A condição está associada a sofrimento clinicamente signifi- 
cativo ou a prejuízo no funcionamento social, acadêmico ou 
em outras áreas importantes da vida do indivíduo. Especificar 
se: com um transtorno do desenvolvimento sexual (p.ex., dis- 
túrbio adrenogenital congênito, como 255.2 [E25.0] hiper- 
plasia suprarrenal congênita ou 259.50 [E34.50] sindrome 
de insensibilidade androgênica). Nota para codificação: codi- 
ficar tanto o transtorno do desenvolvimento sexual como a 
disforia de gênero. 


Disforia de Gênero em Adolescentes e Adultos 302.85 (F64.1) 
A. Incongruência acentuada entre o gênero experimentado /ex- 
presso e o gênero designado de uma pessoa, com duração de 
pelo menos 6 meses, manifestada por, no mínimo, 2 dos se- 
guintes: 
1. Incongruência acentuada entre o gênero experimentado / 
expresso e as características sexuais primárias e/ou se- 
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cundárias (ou, em adolescentes jovens, as características 
sexuais secundárias previstas). 

2. Forte desejo de livrar-se das próprias características se- 
xuais primárias e/ou secundárias em razão de incon- 
gruência acentuada com o gênero experimentado /expres- 
so (ou, em adolescentes jovens, desejo de impedir o 
desenvolvimento das características sexuais secundárias 
previstas). 

3. Forte desejo pelas características sexuais primárias e/ou 
secundárias do outro gênero. 

4. Forte desejo de pertencer ao outro gênero (ou a algum gênero 
alternativo diferente do designado). Disforia de Gênero 453. 

5. Forte desejo de ser tratado como o outro gênero (ou como 
algum gênero alternativo diferente do designado). 

6. Forte convicção de ter os sentimentos e reações típicos do 
outro gênero (ou de algum gênero alternativo diferente do 
designado). 

B. A condição está associada a sofrimento clinicamente signifi- 
cativo ou prejuízo no funcionamento social, profissional ou 
em outras áreas importantes da vida do indivíduo. Especificar 
se: com um transtorno do desenvolvimento sexual (p.ex., dis- 
túrbio adrenogenital congênito, como 255.2 [E25.0] hiper- 
plasia suprarrenal congênita ou 259.50 [E34.50] sindrome 
de insensibilidade androgênica). Nota para codificação: codi- 
ficar tanto o transtorno do desenvolvimento sexual como a 
disforia de gênero. Especificar se: pós-transição: O indivíduo 
fez uma transição para uma vida em tempo integral no gênero 
desejado (com ou sem legalização da mudança de gênero) e 
fez (ou está se preparando para fazer) pelo menos um proce- 
dimento médico ou um regime de tratamento transexual - a 
saber, tratamento hormonal transexual regular ou cirurgia de 
redesignação de gênero confirmando o gênero desejado (p.ex., 
penectomia, vaginoplastia em um gênero masculino ao nasci- 
mento; mastectomia ou faloplastia em um gênero feminino 
ao nascimento). Especificadores: o especificador pós-transi- 
ção pode ser utilizado no contexto de procedimentos conti- 
nuados de tratamento que têm como objetivo dar suporte a 
designação do novo gênero. 


A DG deve ser diferenciada da não conformidade simples com 
o comportamento estereotípico do papel do gênero pelo dese- 
jo intenso de pertencer a gênero diferente do designado e pela 
extensão e onipresença de atividades e interesses variantes de 
gênero. O objetivo do diagnóstico não é simplesmente descre- 
ver a não conformidade em relação ao comportamento este- 
reotípico do papel do gênero (p.ex., meninas com jeito de me- 
nino, meninos com trejeitos femininos, travestismo ocasional 
em homens adultos). Considerando o nível elevado de abertu- 
ra de expressões atípicas de gênero usadas pelos indivíduos 
em toda a faixa do espectro transgênero, é importante que o 
diagnóstico clínico se restrinja aqueles indivíduos cujo sofri- 
mento e prejuízo preencham os critérios especificados. 


Diagnóstico 
Receber o diagnóstico de TIG pode ser, de certa maneira, con- 
siderado anormal, doente, errado, disfuncional. Como conse- 
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quência, pode resultar em uma estigmatização. Sendo assim, 
alguns psiquiatras ativistas e indivíduos transgêneros têm ar- 
gumentado que o diagnóstico deveria ser totalmente elimina- 
do, defendendo que a transexualidade não é um transtorno 
psiquiátrico e que não deve ser entendida como tal. Indivi- 
duos transgêneros estão engajados em uma prática autodeter- 
minante como um exercício de autonomia. Por um lado, o 
diagnóstico continua sendo valorizado por facilitar um percur- 
so economicamente viável para a transição. Por outro lado, a 
firme oposição ao diagnóstico se dá porque ele continua a ca- 
racteriza-lo como doença mental, quando deveria ser entendi- 
do como uma possibilidade, entre outras, de determinar o pró- 
prio gênero. Como colocado, pode-se ver que há uma tensão 
no debate entre as partes que tentam obter legitimação jurídi- 
ca e assistência financeira e as que buscam fundamentar a 
prática da transexualidade na noção de autonomia. Ainda po- 
de-se questionar se essas duas posições são mesmo opostas. 
Afinal, é possível alegar, e isso ja foi defendido, que o diagnós- 
tico facilita a legitimação de benefícios do seguro-saúde, de 
tratamento médico e de direitos jurídicos. Sendo assim, con- 
tribui efetivamente para o que se pode chamar de autonomia 
trans. Pode-se argumentar que ninguém alcança a autonomia 
sem a assistência e o suporte dos mecanismos sociais disponi- 
veis de promoção de saúde quando se opta pela transição. No 
entanto, deve-se perguntar, então, se o custo-benefício do 
diagnóstico não se torna ambíguo. 

É importante notar que o consenso a retirar o TIG do DSM- 
-V representa uma mudança paradigmática que enfatiza iden- 
tidade de gênero como não conforme patológica e se concen- 
tra sobre os potenciais desafios psicossociais associados à não 
conformidade de gênero. O diagnóstico de DG deve ser feito 
com muito cuidado por profissionais de saúde mental (psicó- 
logos, psiquiatras, sexólogos), de preferência especializados 
na área de transtornos sexuais. Deve-se também avaliar fato- 
res de risco psicossociais que possam influenciar negativa- 
mente a abordagem e as terapêuticas subsequentes durante o 
processo de mudança de sexo.” 

O diagnóstico diferencial deve ser feito com homossexuali- 
dade, travestismo, início precoce de transtornos da personali- 
dade, crises da adolescência, doenças intersexuais congênitas 
e psicoses. Na esquizofrenia, por exemplo, pode haver, rara- 
mente, delírios de pertencer ao sexo oposto. A categoria TIG 
Sem Outra Especificação pode ser usada para indivíduos com 
um problema de identidade de gênero com uma condição in- 
tersexual congênita concomitante (p.ex., sindrome de insensi- 
bilidade a androgênios ou hiperplasia suprarrenal congênita). 
A DG é um diagnóstico que descreve os indivíduos que apresen- 
tam uma diferença marcante entre o gênero experimentado / 
expresso e o gênero atribuído. A mudança na nomenclatura do 
DSM-V enfatiza o conceito de incongruência de gênero como 
algo a mais do que a simples identificação com o gênero oposto 
apresentada no DSM-IV-TR como TIG. O DSM-V trouxe maior 
detalhamento aos critérios diagnósticos, além de utilizar crité- 
rios específicos para identificar a DG na infância. No que diz 
respeito aos subtipos, o manual aboliu o uso dos especificado- 
res que descreviam a orientação sexual desses indivíduos, es- 


pecialmente porque a diferenciação não se mostrou clinica- 
mente útil. Novos especificadores foram introduzidos ao 
diagnóstico: a presença de condições médicas que interferem 
no desenvolvimento de caracteres sexuais (p.ex., síndrome de 
insensibilidade a androgênios, hiperplasia suprarrenal) deve 
ser descrita como “com um transtorno do desenvolvimento se- 
xual”; a condição de indivíduos que realizaram a transição para 

o gênero desejado passou a ser listada como “pós-transição”. 

Há dois componentes no TIG, sendo que ambos devem es- 
tar presentes para se fazer o diagnóstico. Deve haver evidên- 
cias de uma forte e persistente identificação com o gênero 
oposto, que consiste do desejo de ser ou a insistência do indi- 
víduo de que ele é do sexo oposto (critério A). Essa identifica- 
ção com o gênero oposto não deve refletir um mero desejo de 
quaisquer vantagens culturais percebidas por ser do outro 
sexo. Também deve haver evidências de um desconforto per- 
sistente com o próprio sexo atribuído ou uma sensação de ina- 
dequação no papel de gênero desse sexo (critério B). O diag- 
nóstico não é feito se o indivíduo tem uma condição 
intersexual física concomitante (p.ex., síndrome de insensibi- 
lidade aos androgênios ou hiperplasia suprarrenal congênita) 
(critério C). Para que esse diagnóstico seja feito, deve haver 
evidências de sofrimento clinicamente significativo ou prejuí- 
zo no funcionamento social ou ocupacional ou em outras 
áreas importantes da vida do indivíduo (critério D). A fim de 
se entender melhor a diferença entre transgeneridade e tran- 
sexualidade, é preciso saber distinguir com clareza as diferen- 
ças entre sexo /gênero de nascimento, identidade de sexo e 
identidade de gênero. Para isso, o paciente responde às per- 
guntas seguintes: 

1. Qual foi o sexo que o médico ou parteira colocou no seu pron- 
tuário quando você nasceu? 

a. Macho. 

b. Fêmea, 

c. Intersexuado (hermafrodita - condição raríssima). 

2. Em que sexo você pessoalmente se reconhece? 

a. Macho /menino /homem. 

b. Fêmea /menina /mulher. 

c. Outros. 

3. Que papéis de gênero você se sente mais confortável e a von- 
tade para expressar na sociedade em que vive (p.ex., o modo 
de se vestir, se comportar, gesticular, falar)? Não é preciso que 
necessariamente você esteja executando esses papéis. 

a. Sinto-me mais confortável no gênero masculino. 

b. Sinto-me mais confortável no gênero feminino. 

c. Sinto conforto tanto no gênero masculino quanto no femi- 

nino. 


A resposta na primeira pergunta corresponde a classificação 
de gênero que lhe foi dada ao nascer. Como se sabe, a classifi- 
cação recebida em um dos dois gêneros corresponde ao sexo 
de nascimento, uma vez que é feita exclusivamente em função 
dos genitais ao nascer (ectoscopia). 

A resposta à segunda pergunta é a sua identidade de sexo. 
Se 0 sexo em que a pessoa se reconhece é o sexo /gênero de- 
clarado pelo médico ou parteira ao nascimento, a identidade 


IDENTIDADE SEXUAL E SEUS TRANSTORNOS (TRANSTORNO DE GÊNERO) « 305 


de sexo não é conflitante. Se não corresponde, isto é, se a pes- 
soa nasceu macho e sente-se física e psicologicamente como 
fêmea, então há uma disfunção de identidade com o sexo bio- 
lógico. Essa disfunção é conhecida como transexualidade. 

A resposta a terceira pergunta revela sua identidade de gê- 
nero. A identidade de gênero refere-se ao maior ou menor 
bem-estar quando ao se expressar de modo considerado mas- 
culino ou feminino pela sociedade. Quando o indivíduo se 
sente mais confortável e plenamente à vontade em se expres- 
sar de acordo com o gênero oposto ao que lhe foi atribuído ao 
nascer, então ele apresenta uma disfunção de identidade de 
gênero conhecida como transgeneridade. É possível que uma 
pessoa apresente disfunção de identidade de sexo sem apre- 
sentar uma disfunção de identidade de gênero. Um macho 
pode se sentir psicologicamente uma fêmea biológica em todo 
sentido, a ponto de repudiar o seu órgão genital, sem que se 
sinta desajustado no papel de gênero masculino, ou seja, sua 
identidade de gênero é masculina, enquanto sua identidade 
de sexo é feminina. Esse indivíduo, mesmo submetido a um 
tratamento cirúrgico, pode continuar em grande parte se ex- 
pressando dentro de papéis masculinos, sentindo-se perfeita- 
mente bem e a vontade. Esse fato também pode ocorrer com 
uma fêmea de nascimento, que se sente perfeitamente bem 
com o seu sexo de nascimento, mas que não se sente confortá- 
vel em papéis considerados femininos dentro da sociedade. 

Em meninos, a identificação com o gênero oposto manifes- 
ta-se por uma acentuada preocupação com atividades tradi- 
cionalmente femininas. Eles podem preferir se vestir com rou- 
pas de meninas ou de mulheres ou mesmo improvisar esses 
itens. Toalhas, aventais e lenços frequentemente são usados 
para representar cabelos longos ou saias. Há forte atração pe- 
los jogos e passatempos de meninas. Pode ser observada pre- 
ferência particular por brincar de casinha, desenhar meninas 
bonitas e princesas e assistir televisão ou vídeos de suas per- 
sonagens femininas favoritas. Bonecas estereotipicamente fe- 
mininas, como Barbie, frequentemente são seus brinquedos 
favoritos, sendo as meninas suas companhias preferidas. 
Quando brincam de casinha, esses meninos encenam figuras 
femininas, comumente “papéis de mãe”, e habitualmente ocu- 
pam sua fantasia com figuras femininas. Esses meninos evi- 
tam brincadeiras rudes e esportes competitivos e demonstram 
pouco interesse por carrinhos ou caminhões ou outros brin- 
quedos não agressivos, porém estereotipicamente masculinos. 
Eles podem expressar desejo de ser meninas e declarar que, 
quando crescerem, serão mulheres. Pode haver, também, in- 
sistência em urinar sentados e em fingir que não possuem pê- 
nis, escondendo-o entre as pernas. Mais raramente, os meni- 
nos com TIG podem afirmar que têm aversão por seu pênis ou 
testículos, que desejam retirá-los ou que possuem ou desejam 
ter vagina. 

As meninas com TIG apresentam reações negativas inten- 
sas as expectativas ou tentativas dos pais de que se vistam 
com roupas femininas. Algumas podem recusar-se a compa- 
recer à escola ou a eventos sociais em que essas roupas são 
exigidas. Preferem roupas de menino e cabelos curtos e, com 
frequência, são equivocadamente identificadas por estranhos 
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como meninos. Elas também podem pedir aos outros que as 
chamem por nomes masculinos. Seus heróis de fantasia são, 
com maior frequência, figuras masculinas poderosas, como 
Batman ou Super-Homem, por exemplo. Essas meninas pre- 
ferem brincar com meninos e com eles compartilham interes- 
ses em esportes de contato, brincadeiras rudes e jogos tradi- 
cionalmente masculinos. Demonstram pouco interesse em 
bonecas ou em qualquer forma de roupas ou atividades femi- 
ninas de “faz-de-conta”. Uma menina com esse transtorno 
pode se recusar, ocasionalmente, a urinar sentada. Ela pode 
afirmar que tem ou terá um pênis e não desejar desenvolver 
seios ou menstruar. Ela pode declarar que quando crescer será 
homem. Essas meninas tipicamente revelam acentuada iden- 
tificação com o gênero oposto em brincadeiras, sonhos e fan- 
tasias. 

Os adultos com TIG preocupam-se com seu desejo de viver 
como um membro do sexo oposto. Essa preocupação pode se 
manifestar como um intenso desejo de adotar o papel social 
do sexo oposto ou adquirir a aparência física do sexo oposto 
por meio de manipulação hormonal ou cirúrgica. Os adultos 
com esse transtorno sentem desconforto ao serem considera- 
dos ou funcionarem, na sociedade, como um membro de seu 
sexo designado. Eles adotam, em graus variáveis, o comporta- 
mento, as roupas e os maneirismos do sexo oposto. Em sua 
vida privada, esses indivíduos podem passar muito tempo 
vestidos como o sexo oposto e trabalhando para que sua apa- 
rência seja a do outro sexo. Com roupas do sexo oposto e trata- 
mento hormonal (e, para homens, eletrólise), muitos indivi- 
duos com esse transtorno podem se passar convincentemente 
por pessoas do sexo oposto. 

Em adolescentes, as características clínicas podem se asse- 
melhar aquelas de crianças ou de adultos, dependendo do ni- 
vel de desenvolvimento do indivíduo, devendo os critérios ser 
aplicados de acordo com o quadro clínico. Em um adolescente 
mais jovem, pode ser difícil chegar a um diagnóstico correto, 
em vista de sua reserva, que pode aumentar se ele se sentir 
ambivalente acerca da sua identificação com o sexo oposto ou 
achar que isto é inaceitável para sua família. O adolescente 
pode ser encaminhado para avaliação porque os pais ou pro- 
fessores demonstram preocupação com o isolamento social 
ou com zombaria ou rejeição por parte dos seus pares. Nessas 
circunstâncias, o diagnóstico deve ser reservado para aqueles 
adolescentes que se mostram bastante identificados com o 
sexo oposto em seu vestuário ou que se envolvem em compor- 
tamentos que sugerem uma significativa identificação com o 
gênero oposto. O esclarecimento do diagnóstico em crianças e 
adolescentes pode exigir um extenso período de monitora- 
mento. O sofrimento ou prejuízo em indivíduos com TIG tem 
diferentes manifestações ao longo do ciclo vital. 

Em crianças pequenas, o sofrimento é manifestado pela in- 
felicidade declarada acerca de seu sexo atribuído, sendo que a 
preocupação com desejos do sexo oposto frequentemente in- 
terfere em atividades cotidianas. Em crianças mais velhas, o 
fracasso em desenvolver relacionamentos e habilidades apro- 
priados a idade com seus pares do mesmo sexo frequente- 
mente provoca isolamento e sofrimento, podendo algumas se 


recusar a comparecer a escola, em razão de pressões no senti- 
do de se vestirem de acordo com o estereótipo de seu sexo. Em 
adolescentes e adultos, a preocupação com desejos do sexo 
oposto frequentemente interfere em atividades da rotina da 
vida diária. Dificuldades de relacionamento são comuns e po- 
dem comprometer o funcionamento na escola ou no trabalho. 


Tratamento 

Em crianças, a abordagem psicológica é a primeira opção. É 
importante que o transtorno opositor associado ao transtorno 
de déficit de atenção seja excluído, assim como um quadro de- 
pressivo seja afastado, visto que crianças, sobre uma pressão 
social grande, podem associar estes e, ao evitá-los, poderiam 
ser menos expostas a essa pressão na escola ou família. 

A puberdade é, muitas vezes, um tempo de angústia au- 
mentada para jovens com DG. Muitos, mas não todos, dese- 
jam intervenção hormonal. As diretrizes atuais para o trata- 
mento médico de DG foram publicadas pela World 
Professional Association for Transgender Health (WPATH) e 
pela Sociedade de Endocrinologia.'*° Todos os pacientes, con- 
siderando a intervenção hormonal, devem cumprir critérios 
específicos e reunir-se com um profissional de saúde mental 
para afastar comorbidade psiquiátrica que possa interferir 
com a identificação das DG, garantir apoio psicossocial e con- 
firmar que o paciente compreenda totalmente os efeitos do 
tratamento.º A discussão mais completa de tratamentos 
hormonais está disponível em comentarios separados.!!430-32 
O tratamento é individualizado. O que ajuda uma pessoa a ali- 
viar a DG pode ser muito diferente para outro indivíduo. Esse 
processo pode ou não envolver uma mudança na expressão de 
gênero ou modificações do corpo. As opções de tratamento 
médico incluem feminização ou masculinização do corpo por 
meio de hormônio, terapia e/ou cirurgia. Esses procedimen- 
tos são eficazes em aliviar a DG e são necessários para muitos 
indivíduos. Hormônios e cirurgia são apenas duas das muitas 
opções disponíveis para ajudar essas pessoas. 

Supressão puberal com análogos do hormônio liberador de 
gonadotrofinas (GnRH) pode ser considerada para alguns jo- 
vens peripúberes que entraram em desenvolvimento puberal 
(Tanner fase 2+) com experiência de DG persistente ou surgi- 
mento de DG. Se administrado cedo, análogos de GnRH po- 
dem bloquear a ocorrência de alterações irreversíveis da pu- 
berdade, aliviar o sofrimento psicológico relacionado a 
iminentes mudanças da puberdade e melhorar os resultados 
físicos para aqueles que continuam com a terapia hormonal 
para o gênero oposto.” Para adolescentes com DG persisten- 
te, hormônios do gênero oposto podem ser usados para facili- 
tar uma aparência que é mais congruente com o seu gênero 
afirmado. Bloqueadores de estrogênio e de receptor de andro- 
gênio, por vezes, são utilizados para a feminização, e testoste- 
rona é usada para masculinização. Hormônios de gênero ten- 
dem a induzir várias alterações fenotípicas, algumas das quais 
são reversíveis e outras não. Nos últimos anos, a possibilidade 
de supressão da puberdade gerou uma nova dimensão no ma- 
nejo clínico de adolescentes com DG. O propósito da supres- 
são da puberdade é aliviar o sofrimento causado pelo desen- 


volvimento das características sexuais secundárias. Uma 
intervenção de supressão puberal completamente reversível 
pode oferecer um período maior de juventude peripuberal. 
Portanto, viabiliza-se mais tempo para o indivíduo explorar 
sua identidade de gênero e oferece-se a eles e as suas famílias 
um tempo adicional para a tomada de decisões. 

Uma decisão equilibrada sobre a mudança de sexo real, por 
meio de hormônios sexuais e cirurgia, favorece o novo papel 
de gênero.” Nos Países Baixos, a supressão da puberdade é 
parte do protocolo de tratamento possível em adolescentes 
com 12 anos de idade ou mais que se encontram em fases ini- 
ciais da puberdade e ainda sofrem com DG persistente. Quan- 
do há boas razões para tratar um adolescente antes dos 12 
anos de idade, por exemplo, por causa da sua estatura incom- 
patível com a idade, o tratamento é aceitável. O tratamento 
antes dos 12 anos tem se baseado nas diretrizes holandesas e 
são adotados por muitas clínicas destinadas ao tratamento de 
indivíduos com DG. Diretrizes internacionais exigem que a su- 
pressão da puberdade seja mencionada como uma opção de 
tratamento. Por outro lado, muitos profissionais que traba- 
lham com jovens com DG permanecem críticos em relação a 
essa conduta.!!? Preocupações têm sido levantadas sobre o 
risco de tomar as decisões erradas de tratamento e dos poten- 
ciais efeitos adversos na saúde física, mental e no funciona- 
mento psicossexual desses indivíduos. Os defensores da su- 
pressão da puberdade reafirmam e defendem os efeitos 
benéficos do procedimento na saúde mental dos adolescentes, 
na sua qualidade de vida e na sua aparência física, o que torna 
possível viver discretamente no papel de gênero desejado.” 

No Brasil, o Conselho Federal de Medicina (CFM) aprovou 

em 1997 a Resolução 1.482 /1997 que autorizou o tratamento e 
a cirurgia de transgenitalização, ainda que de maneira experi- 
mental, para essa população. Naquele momento, acreditava- 
-se que existiam no Brasil 1.500 transexuais operados e 1.200 
aguardando autorização. Essa Resolução foi revista em 2002 e 
em 2010 pelo CFM que, a partir de então, estabeleceu que as 
cirurgias de transgenitalização para transexuais masculinos 
(homem /mulher) e femininos (mulher/homem) podem ser 
realizadas por qualquer equipe médica; já as relacionadas a 
neofaloplastia são ainda consideradas experimentais. 

O tratamento para crianças na fase pré-puberdade, por 
conseguinte, é predominantemente psicológico. 


Prognóstico 

Construir relações de respeito e ética no início da vida, em es- 
pecial no que diz respeito ao gênero e a sexualidade, precisa 
ser parte da agenda de educação infantil, uma agenda que é 
pautada na colaboração entre pais e educadores. Reconhecer 
que crianças são temas sexuais ativos e que a alfabetização em 
desenvolvimento sexual infantil é relevante e um componente 
necessário do presente processo torna-se crítico para o suces- 
so desse objetivo. O bem-estar também é crítico para a saúde 
das crianças. Crianças e adolescentes indicam que eles que- 
rem e precisam dessa informação mais precocemente. É pri- 
mordial que eles sejam informados e preparados para ter uma 
preferência e ser capazes de falar abertamente com seus pais 
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sobre suas próprias escolhas. No entanto, é muito frequente 
que essas discussões sejam restritas e mesmo suprimidas da 
dinâmica familiar, como resultado da vergonha dos pais e/ou 
falta de conhecimento e confiança em falar com crianças sobre 
essas questões. 


Desafios 

1. Reconhecimento profissional do conceito de saúde, obser- 
vancia e validação do continuum de gênero e aceitação social 
da DG, sem reafirmar um grau de importância em qual espec- 
tro eles se inserem, pode ajudar a aumentar a tolerância em 
famílias e comunidades. 

2. Distinguir diferenças de gênero na detecção e no tratamento 
de depressão, problemas de aprendizagem e comportamento. 

3. Investigar comportamentos possivelmente condicionados 
por normas e valores de gênero que influenciam um ambiente 
saudável ou não dentro das famílias. 

4. Promover formas de relacionamento entre as crianças que 
nao sao violentas a fim de se desmitificar que um comporta- 
mento agressivo seja inerente aos homens. 

5. Reconhecer as diferenças nos padrões de manifestações de 
comportamentos de risco em crianças e adolescentes (in- 
cluindo diferenças e particularidades de cada substância, tan- 
to lícitas quanto ilícitas). 

6. Expressão, não conforme o gênero, de papéis e identidade em 
crianças e adolescentes presentes em sua particularidade. 

7. Prestadores de cuidados primários pediátricos podem ser o 
primeiro recurso das famílias para a educação e apoio, e eles 
são fundamentais para a identificação precoce da DG. 

8. O rastreamento de problemas psicossociais e riscos para a 
saúde, a prestação de apoio contínuo para as famílias e o en- 
caminhamento para cuidados específicos em termos de gêne- 
ro são fundamentais. 

9. Encaminhamento para médicos com experiência relacionada 
com gênero é indicado quando os prestadores de cuidados pe- 
diátricos se sentirem desconfortáveis ou sentirem que têm 
conhecimento insuficiente para o atendimento de jovens em 
não conformidade do gênero, ou mesmo quando os clínicos 
identificarem jovens ou famílias que demandam mais educa- 
ção sobre a identidade de gênero, quando jovens ou famílias 
manifestarem interesse na área de saúde física ou mental es- 
pecifica de gênero. 


Perspectivas biológicas 

Pesquisas recentes têm envolvido comportamento animal e 
evolução, relacionando genética e dismorfismo cerebral, mas 
ainda se baseiam em hipóteses.” Gewin,* analisando o livro 
Evolution's rainbow, de Joan Roughgarden,” encontrou dados 
que se mostram contrários a visão evolucionista tradicional a 
respeito da seleção sexual. Nesse livro, é catalogada a enorme 
variedade de gêneros e comportamentos sexuais presentes no 
reino animal, e não apenas a descrição de machos desejando 
sexualmente fêmeas.” A correlação entre hormônio masculi- 
no e a diferenciação e desenvolvimento cerebral e comporta- 
mento masculino e feminino é uma linha de pesquisa frequen- 
te nos últimos anos.” 
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Na década de 1970, Dörner“ realizou experimentos com 
animais com base no fato de que a diferenciação sexual peri- 
natal das áreas neuroendócrinas do sistema nervoso central é 
regulada pelo hormônio luteinizante (LH). Utilizando esse 
hormônio como marcador biológico, ele observou que ratos 
machos tinham o comportamento sexual revertido quando o 
sistema hormonal masculino era danificado.” A teoria da falta 
do antígeno HY como causa foi proposta quando uma série de 
transexuais masculinos foi identificada como não possuindo 
esse antígeno responsável pela diferenciação masculina.” Es- 
forços em identificar esse mesmo achado em outras séries de 
transexuais masculinos falharam, pois todos tinham o antíge- 
no HY.” Um achado endocrinológico que precisa ser confir- 
mado é uma forma atípica de hiperplasia suprarrenal em tran- 
sexuais femininas.*** 

Forget e Cohen,º analisando a influência do hormônio tes- 
tosterona na função e na estrutura cerebral, observaram que 
transexuais geneticamente masculinos e homens apresentam 
diferentes padrões de lateralização auditiva - ou que transe- 
xuais geneticamente masculinos e mulheres exibem padrões 
similares de lateralização auditiva - acrescentando evidências 
à hipótese de que a influência neuroendócrina na modulação 
da assimetria funcional cerebral não é necessariamente deter- 
minada no cérebro perinatal.” Estudos anatômicos correlacio- 
nando tamanho de determinadas regiões do hipotálamo (bed 
nucleus da stria terminalis) entre transexuais masculinos e 
mulheres obtiveram alguma evidência, apesar de terem sido 
feitos com apenas 6 indivíduos postmortem, em 1] anos de 
pesquisa. Esses achados nao se mostraram diferentes quan- 
to a idade de manifestação do transexualismo. Portanto, a di- 
minuição do núcleo guarda relação com o transtorno de iden- 
tidade e não com a idade do paciente na manifestação do 
transtorno. Outro achado é que o tamanho do núcleo não mos- 
tra diferença entre homens hetero e homossexuais. 

Rahman e Wilson” encontraram em homossexuais evidên- 
cias de que a influência de hormônios sexuais afeta a orienta- 
ção sexual e o demonstraram pela análise da relação de tama- 
nho entre o segundo e o quarto dedo da mão. Homossexuais 
masculinos e femininos apresentaram uma menor relação en- 
tre o segundo e o quarto dedo em comparação com os heteros- 
sexuais. Isso, segundo os autores, evidencia a ação de altas do- 
ses de androgênios intraútero. Apesar de relacionado a 
orientação sexual, essa influência genética pode ter relação 
com a formação da identidade de gênero em seres humanos.” 
Outros trabalhos indicaram alto e inesperado índice de doença 
dos ovários policísticos em transexuais femininos. Todavia, 
a ligação entre esses dois transtornos não está bem estabeleci- 
da, pois a grande maioria de mulheres com esse transtorno 
não é transexual e a grande maioria dos transexuais femininos 
não apresenta esse transtorno." Ha também pesquisas im- 
portantes para a ressignificação da transexualidade. 

No campo da neurobiologia, estudo mais recente” utilizan- 
do 42 cérebros de pacientes, sendo que 26 eram do mesmo es- 
tudo de Zhou, chegou a conclusão de que o número de neu- 
rônios no bed nucleus da stria terminalis de transexuais 


masculinos é similar ao das mulheres e, em contraste, o nú- 
mero de neurônios de uma transexual feminina (apenas o cé- 
rebro de uma transexual feminina foi analisado) é equivalente 
ao de um homem. Os autores concluem que, em transexuais, a 
diferenciação do cérebro e dos genitais ocorre em direções 
opostas e indica a base neurobiológica do transtorno de iden- 
tidade de gênero.” Swaab et al. referiram que a diferenciação 
do hipotálamo ocorre aproximadamente por volta dos 4 anos 
de idade e depende de fatores genéticos e níveis de hormônios 
pré-natais. Green? revelou que outros achados indiretos, ain- 
da pouco conclusivos, têm sido propostos como marcadores 
biológicos: uso preferencial de mãos (refletindo lateralidade 
cerebral organizada antes do nascimento), com transexuais 
masculinos e femininos utilizando mais a mão esquerda do 
que os controles; padrões de assimetria em impressões digi- 
tais, que se desenvolvem antes do nascimento e provavelmen- 
te são influenciados por esteroides sexuais, tanto em transe- 
xuais masculinos quanto femininos, diferindo dos controles, 
homens e mulheres,” ordem de nascimento, com os trans-ho- 
mossexuais masculinos tendo irmãos mais velhos, dado simi- 
lar ao encontrado com homossexuais masculinos não transe- 
xuais? e, por fim, os transexuais masculinos tendo mais tias 
maternas do que tios maternos, achado similar aos dos ho- 
mossexuais masculinos não transexuais.” 

No campo da genética, a identificação de genes que interfi- 
ram na ação dos androgênios em nível cerebral pode ser res- 
ponsável pela dissociação entre gênero psicológico e sexo bio- 
lógico.” As pesquisas genéticas e cromossômicas representam 
ainda um campo em desenvolvimento. Existem poucos rela- 
tos científicos descrevendo anormalidades cromossômicas 
em transexuais. Turan et al.” relataram o caso de uma mulher 
de 21 anos com depressão que se descrevia como homem des- 
de a infância e que possuía cariótipo 47,XXX. Hengstschlager 
e Trotsenburg,*” em trabalho relacionando sexualidade e tran- 
sexualismo, afirmaram ser sempre necessária a investigação 
dos cromossomos sexuais nessa população.” Mesmo a ocor- 
rência de transexualismo entre irmãos, familiares e mesmo 
gêmeos (mono ou dizigóticos) é rara, mas ha alguns relatos na 
literatura, embora sejam pouco conclusivos, quanto a uma 
causa genética. As pesquisas em busca de uma perspectiva 
biológica prosseguem, mas sem achados definitivos ou con- 
clusivos sobre o assunto.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e (Compreender o conceito de dificuldades de 
aprendizado. 

e Compreender as diversas dimensões que compõe o 
processo de aprendizado. 

e Conhecer o diagnóstico diferencial das dificuldades 
específicas de aprendizado. 

e Conhecer as características das principais dificuldades 
e suas manifestações clínicas. 

e Conhecer o processo de aquisição de linguagem e fala. 

e Como diagnosticar e encaminhar as dificuldades de 
aprendizado e de linguagem. 
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TÓPICOS BÁSICOS EM 
ALEITAMENTO MATERNO 


Elsa Regina Justo Glugliani 


Introdução 
Além de alimentar a criança, o aleitamento materno (AM) pro- 
tege mãe e criança contra algumas doenças e promove o de- 
senvolvimento cognitivo e emocional da criança e o bem-estar 
físico e psíquico da diade mae-filho. 

Este capítulo aborda conhecimentos básicos indispensá- 
veis para a boa atuação do pediatra na promoção, na proteção 
e no apoio ao AM. 


Definições 

Diz-se que uma criança está em AM quando ela recebe leite 
materno (direto da mama ou ordenhado), independentemen- 
te de estar recebendo ou não outros alimentos. O padrão de 

AM pode ser assim classificado:! 

e AM exclusivo (AME): quando a criança recebe somente leite 
materno, direto da mama ou ordenhado, ou leite humano de 
outra fonte, sem outros líquidos ou sólidos; 

e AM predominante: quando a criança recebe, além do leite 
materno, água ou bebidas à base de água (água adocicada, 
chas, infusões) e sucos de frutas; 

e AM complementado: quando a criança recebe, além do leite 
materno, alimentos complementares, definidos como qual- 
quer alimento sólido ou semissólido com a finalidade de com- 
plementar o leite materno. O termo “suplemento” tem sido 
utilizado para água, chás e/ou leite de outras espécies; 

e AM misto ou parcial: quando a criança recebe, além do leite 
materno, outros tipos de leite. 


Recomendações quanto à duração do AM 

A Organização Mundial da Saúde (OMS), o Ministério da Saú- 
de do Brasil (MS) e a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) 
recomendam AM por 2 anos ou mais, sendo de forma exclusi- 
va nos primeiros 6 meses. 

Informações coletadas em sociedades primitivas moder- 
nas, referências em textos antigos e evidências bioquímicas de 
sociedades pré-históricas sugerem duração média de 2 a 3 
anos para a amamentação na espécie humana, com o desma- 


me ocorrendo naturalmente.” Além de aparentemente ser o 
comportamento esperado para a espécie humana, a amamen- 
tação por 2 anos ou mais pode ser vantajosa em razão do valor 
nutritivo do leite materno e da proteção contra doenças infec- 
ciosas, que se mantém enquanto a criança for amamentada, 
independentemente da idade. 

Com relação a duração do AME, existem evidências de que 
não há vantagens em oferecer alimentos complementares a 
crianças menores de 6 meses, podendo, inclusive, haver pre- 
juízos a saúde da criança, como maior chance de adoecer por 
infecção intestinal e hospitalização por doença respiratória. 
Além disso, a introdução precoce dos alimentos complemen- 
tares diminui a duração do AM, interfere na absorção de nu- 
trientes importantes nele existentes, como o ferro e o zinco, e 
reduz a eficácia da lactação na prevenção de novas gestações. 

Apesar da tendência ascendente nas taxas de AM no Brasil, 
a maioria das mulheres ainda está longe de praticar a duração 
recomendada da amamentação. A duração mediana da ama- 
mentação no Brasil é 14 meses e a do AME, 1,4 meses. Em tor- 
no de 25% das mulheres amamentam entre 18 e 23 meses e 
menos de 10% conseguem manter o AME até os 6 meses.* 


Evidências da superioridade da amamentação 
Os efeitos do AM sobre a saúde da criança e da mulher que 
amamenta, apresentados a seguir, comprovam a superiorida- 
de da amamentação sobre outras formas de alimentar a crian- 
ça pequena: 

e redução da mortalidade infantil: estima-se que o AM pode re- 
duzir em 13% a mortalidade em crianças menores de 5 anos 
por causas preveníveis. Nenhuma outra estratégia alcança o 
impacto da amamentação na redução das mortes de crianças 
dessa faixa etária.” A amamentação na primeira hora de vida 
tem sido associada a redução da mortalidade neonatal; 

e redução da incidência e gravidade da diarreia: ha fortes evi- 
dências epidemiológicas de que a amamentação confere pro- 
teção contra diarreia, sobretudo em crianças de baixo nível 
socioeconômico de países de baixa renda.” É importante sa- 
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lientar que essa proteção diminui quando o AM deixa de ser 

exclusivo: 

e redução da morbidade por infecção respiratória: a proteção da 

amamentação contra infecções respiratórias e otite média foi 

demonstrada em vários estudos;º 

e redução de alergias: há evidências de que o risco de dermatite 
atópica em crianças com história familiar de atopia, nascidas 
a termo e amamentadas exclusivamente por pelo menos 3 
meses, é menor quando comparadas com crianças amamen- 
tadas por menos tempo,” assim como é menor a chance de de- 
senvolver asma em crianças sem história familiar de asma, 
quando comparadas com crianças não amamentadas. A ex- 
posição a pequenas doses de leite de vaca nos primeiros dias 
de vida parece aumentar o risco de alergia ao leite de vaca. 
Por isso, é muito importante evitar o uso desnecessário de fór- 
mulas infantis nas maternidades; 

e redução de doenças crônicas: ha relatos bem consistentes da 
associação entre AM e menor chance de desenvolver obesida- 
de e diabete tipo 2, pressões sistólica e diastólica mais baixas 
e níveis menores de colesterol total;!º 

e melhor nutrição: por ser próprio da espécie, o leite materno 
contém todos os nutrientes essenciais para o crescimento e o 
desenvolvimento ótimos da criança pequena, além de ser 
mais bem digerido, quando comparado com leites de outras 
espécies. Atualmente, o crescimento da criança amamentada 
é a referência utilizada nas curvas de crescimento da OMS; 

e melhor desenvolvimento cognitivo e inteligência: a maioria 
dos estudos publicados sobre AM e desenvolvimento cogniti- 
vo conclui que as crianças amamentadas apresentam vanta- 
gem nesse aspecto, quando comparadas com as não ama- 
mentadas ou amamentadas por um período inferior.” Essa 
vantagem foi observada em diferentes faixas etárias, até mes- 
mo em adultos;!! 

e melhor desenvolvimento da cavidade bucal: a interrupção pre- 
coce do exercício que a criança faz para retirar o leite do seio da 
mae pode determinar ruptura do desenvolvimento motor-oral 
harmônico, prejudicando o alinhamento adequado dos dentes 
e as funções de mastigação, deglutição, respiração e fala; 

e proteção contra doenças na mulher que amamenta: ha evi- 
dências de proteção do AM contra câncer de mama e de ová- 
rio, e o desenvolvimento de diabete tipo 2, além do efeito an- 
ticoncepcional; 

e economia: não amamentar tem implicações financeiras, po- 
dendo onerar uma família de modo substancial. Ao gasto com 
leites industrializados, devem-se acrescentar custos com ma- 
madeiras, bicos e gas de cozinha, além de eventuais gastos 
decorrentes de doenças, que são mais comuns em crianças 
não amamentadas. Onera também o sistema público de saú- 
de e as empresas /serviços públicos e privados, pelas faltas ao 
trabalho de mães e pais por doença da criança; 

e promoção do vínculo afetivo entre mãe e filho: apesar de difi- 
cil comprovação, é praticamente consenso que a amamenta- 
ção traz benefícios psicológicos para a criança e para a mãe. É 
uma oportunidade ímpar de intimidade e afeto, gerando sen- 
timentos de segurança e proteção na criança e de autocon- 
fiança e realização como mãe na mulher. 


Principais determinantes do insucesso 

da amamentação 

A prática do AM é influenciada por diversos fatores de ordem 
socioeconômica, étnica, cultural e psicológica. Podem ser indi- 
viduais ou contextuais. Os fatores listados na Tabela 1 devem ser 
pesquisados em todas as mães famílias em AM, pois podem 
aumentar a chance de menor duração do AM e/ou AME. É in- 
teressante destacar que alguns determinantes da duração do 
AM não coincidem com os determinantes do AME, e que os de- 
terminantes da manutenção do AM por 2 anos ou mais podem 
ter algumas particularidades. Por exemplo, ha indícios de que a 
presença do pai em casa pode diminuir a chance de manuten- 
ção do AM por 2 anos ou mais." Esse dado é mais um argumen- 
to da importância de se envolver o pai da criança nas consultas 
com o pediatra. No entanto, o apoio do pai durante a amamen- 
tação é fundamental e tem sido claramente demonstrado. 


Como o leite é produzido 
Para entender como a mama produz o leite, é necessário ter 
conhecimentos básicos sobre anatomia e fisiologia da mama. 

As mulheres adultas possuem de 15 a 25 lobos mamários 
(glândulas tubuloalveolares), constituídos, cada um, por 20 a 
40 lóbulos. Estes, por sua vez, são formados por 10 a 100 al- 
véolos. Envolvendo os alvéolos, encontram-se as células 
mioepiteliais e, entre os lobos mamários, os tecidos adiposo, 
conjuntivo, linfático, nervoso e vascular. 

O leite é secretado nos alvéolos por uma cadeia única de cé- 
lulas epiteliais altamente diferenciadas e conduzido até o ex- 
terior por uma rede de ductos. Durante as mamadas, enquan- 
to o reflexo de ejeção do leite está ativo, os ductos sob a aréola 
enchem-se de leite e dilatam-se, formando o que antes se cha- 
mava, equivocadamente, de seios lactiferos. 

Na gravidez, a mama é preparada para a lactação sob a ação 
de diferentes hormônios. Os mais importantes são o estrogê- 
nio, responsável pela ramificação dos ductos lactiferos, e o 
progestogênio, pela formação dos lóbulos. Outros hormônios 
também estão envolvidos na aceleração do crescimento ma- 
mário, como lactogênio placentário, prolactina e gonadotrofi- 
na coriônica. Apesar de a secreção de prolactina estar muito 
aumentada na gestação, a mama nao secreta leite durante a 
gravidez, graças a inibição pelo lactogênio placentário. 

O início da secreção do leite, caracterizando o começo da 
fase II da lactogénese, ocorre graças a queda acentuada nos ní- 


Tabela 1 Fatores comumente associados com menor 
duração do AM e/ou AME 


Falta de informação adequada 





Mães adolescentes 





Primigesta 





Gemelaridade 











Menor escolaridade materna 





Prematuridade e/ou baixo peso de nascimento 





Experiência prévia desfavorável com amamentação 





Trabalho materno fora de casa 





Uso de chupeta 





veis sanguíneos maternos de progestogênio após o nascimen- 
to da criança e a expulsão da placenta, com consequente libe- 
ração de prolactina pela pituitaria anterior. Assim, a sintese do 
leite após o nascimento da criança é controlada basicamente 
pela ação hormonal, e a “descida do leite”, que costuma ocorrer 
até o 3º ou 4º dia após o parto, ocorre mesmo sem a sucção da 
criança ao seio. 

Em seguida, inicia-se a fase III da lactogênese, também de- 
nominada galactopoese. Essa fase, que persiste por toda a lac- 
tação, é de controle autócrino e depende primordialmente da 
sucção do bebê e do esvaziamento da mama. Qualquer fator 
materno ou da criança que limite o esvaziamento das mamas 
pode causar diminuição na sintese do leite, por inibição meca- 
nica e química. A remoção continua de peptídios supressores 
da lactação (feedback inibitor of lactation — FIL) do leite garan- 
te a reposição total do leite removido. Outro mecanismo local 
que regula a produção do leite, ainda não bem elucidado, en- 
volve os receptores de prolactina na membrana basal do alvéo- 
lo. A medida que o leite se acumula nos alvéolos, a forma das 
células alveolares fica distorcida e a prolactina não consegue 
se ligar aos seus receptores, criando assim um efeito inibidor 
da sintese de leite. 

Grande parte do leite de uma mamada é produzido en- 
quanto a criança mama, sob o estímulo da prolactina, que é li- 
berada graças a inibição da liberação de dopamina, que é um 
fator inibidor da prolactina. A liberação de prolactina e ocitoci- 
na é regulada pelos reflexos da produção e ejeção do leite, res- 
pectivamente, ativados pela estimulação dos mamilos, sobre- 
tudo pela sucção da criança. A liberação da ocitocina também 
ocorre em resposta a estímulos condicionados, como visão, ol- 
fato e audição (ouvir o choro da criança), e a fatores de ordem 
emocional, como motivação, autoconfiança e tranquilidade. 
Por outro lado, a dor, o desconforto, o estresse, a ansiedade, o 
medo, a inseguranca e a falta de autoconfiança podem inibir o 
reflexo de ejeção do leite, prejudicando a lactação. 

A secreção de leite aumenta de menos de 100 mL/dia no 
início da lactação para aproximadamente 600 mL no 4º dia, 
em média. O volume de leite produzido na lactação ja estabe- 
lecida varia de acordo com a demanda da criança. Em média, é 
de 850 mL por dia no 6º mês na amamentação exclusiva. A 
taxa de sintese de leite após cada mamada varia, sendo maior 
quando a mama é esvaziada com frequência. Habitualmente, 
a capacidade de produção de leite da mãe é maior que a de- 
manda de seu filho. 


Composição e aspecto do leite materno 

Apesar da enorme diversidade de alimentos consumidos pelos 
povos de todo o mundo, o leite materno é surpreendentemen- 
te homogêneo quanto a sua composição. Apenas as mulheres 
com desnutrição grave podem ter o seu leite afetado tanto 
qualitativa como quantitativamente. 

O leite maduro só é secretado por volta do 10º dia pós-parto. 
Nos primeiros dias, a secreção láctea é chamada de colostro, 
que contém mais proteinas e menos lipídios do que o leite ma- 
duro, e é rico em imunoglobulinas, em especial a IgA. O leite 
de mães de recém-nascidos pré-termo difere do de mães de 
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bebês a termo. A Tabela 2 apresenta os principais componen- 
tes do leite materno maduro e do colostro, em maes de bebês 
nascidos a termo e pré-termo. 

A agua contribui com quase 90% da composição do leite ma- 
terno, o que garante o suprimento das necessidades hídricas de 
uma criança em AME, mesmo em climas quentes e áridos. 

O principal carboidrato do leite materno é a lactose, e a 
principal proteina é a lactoalbumina. As gorduras são o com- 
ponente mais variável do leite materno e são responsáveis por 
suprir até 50% das necessidades energéticas da criança pe- 
quena. Os ácidos graxos poli-insaturados de cadeia longa são 
essenciais no desenvolvimento cognitivo e visual, e na mieli- 
nização dos neurônios. 

A concentração de gordura no leite (e consequentemente o 
teor energético) aumenta no decorrer de uma mamada. Assim, 
o leite do final da mamada (leite posterior) é mais rico em 
energia e sacia melhor a criança; daí a importância de a crian- 
ça esvaziar bem a mama. 

Levando em consideração que o leite materno contém bai- 
xas concentrações de vitamina K, vitamina D e ferro, o Depar- 
tamento de Nutrologia da SBP faz as seguintes recomenda- 
ções de suplementação das crianças amamentadas:! vitamina 
K ao nascimento, vitamina D diária até os 18 meses para as 
crianças sem exposição regular ao sol, e ferro até os 2 anos de 
idade a partir da introdução da alimentação complementar em 
crianças nascidas a termo, ou antes em lactentes pré-termo. 

A cor e o aspecto do leite humano variam ao longo da ma- 
mada como decorrência das variações na sua composição e 
também de acordo com a dieta da mãe. Por exemplo, o leite é 
mais amarelado quando a mae tem uma dieta rica em betaca- 
roteno, e esverdeado em dietas ricas em riboflavinas. 

No início da mamada, o teor de água e a presença de consti- 
tuintes hidrossolúveis confere ao leite coloração de água de 
coco; no meio da mamada, com o aumento da concentração 
de caseína, o leite tende a ter uma coloração branca opaca; e, 
no final da mamada, em virtude da concentração dos pigmen- 
tos lipossolúveis, o leite é mais amarelado. 

O leite humano possui vários fatores imunológicos especi- 
ficos e não específicos que conferem proteção ativa e passiva 
contra infecções nas crianças amamentadas. A IgA secretória 
é a principal imunoglobulina, que atua contra microrganismos 


Tabela 2 Composição do colostro e do leite materno 
maduro de mães de crianças nascidas a termo e pré- 
-termo?! 






































Colostro Leite maduro 
(3 a 5 dias) (26 a 29 dias) 
Nutriente A termo Pré-termo A termo Pré-termo 
Calorias 48 58 62 70 
(kcal/dL) 
Lipídios 1,8 3 3 4.1 
(g/dL) 
Proteinas 1,9 2 1,53 1,4 
(g/dL) 
Lactose 51 5 6,5 6 
(g/dL) 
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que colonizam ou invadem superfícies mucosas. A especifici- 
dade dos anticorpos IgA no leite humano é um reflexo dos an- 
tigenos entéricos e respiratórios da mae, o que proporciona 
proteção a criança contra os agentes infecciosos prevalentes 
no meio em que ela está inserida. A concentração de IgA no 
leite materno diminui ao longo do primeiro mês, permanecen- 
do relativamente constante a partir de então. 

Outros fatores de proteção que se encontram no leite mater- 
no são: leucócitos, que matam microrganismos; lisozima e lac- 
toferrina, que atuam sobre bactérias, vírus e fungos; oligossa- 
carídios (mais de 130 compostos), que previnem ligação da 
bactéria na superfície mucosa e protegem contra enterotoxinas 
no intestino, ligando-se à bactéria; fator bifido, que favorece o 
crescimento do Lactobacilus bifidus na criança, uma bactéria 
saprófita que acidifica as fezes, dificultando a instalação de 
bactérias que causam diarreia, como Shigella, Salmonella e Es- 
cherichia coli. 

Alguns dos fatores de proteção do leite materno são total ou 
parcialmente inativados pelo calor, razão pela qual o leite hu- 
mano pasteurizado (submetido a uma temperatura de 62,5°C 
por 30 minutos) não tem o mesmo valor biológico que o leite 
cru. 


Dinâmica da transferência do leite da mama 
para a criança 

A técnica de amamentação, em especial o posicionamento da 
dupla mae-bebé e a pega /sucção do bebê, são importantes 
para a retirada efetiva do leite pela criança e proteção dos ma- 
milos. 

Uma posição inadequada da mae e/ou do bebê dificulta o 
posicionamento correto da boca do bebê em relação ao mami- 
lo e à aréola, podendo resultar em “má pega”. Esta, por sua vez, 
interfere na dinâmica de sucção e extração de leite, dificultan- 
do o esvaziamento da mama, com consequente diminuição da 
produção do leite e ganho de peso insuficiente do bebê, apesar 
de, muitas vezes, ele permanecer longo tempo no peito. Mui- 
tas vezes, o bebê com pega inadequada é capaz de obter o leite 
anterior, mas tem dificuldade de retirar o leite posterior, mais 
nutritivo e rico em gorduras. Além disso, a má pega favorece 
traumas mamilares. Estudos ultrassonográficos mostram que 
quando o bebê faz a pega correta, o mamilo fica posicionado 
na parte posterior do palato, protegido de fricção e compres- 
são, prevenindo traumas mamilares. 

Durante as mamadas, é importante que mãe e bebê este- 
jam em posição confortável, que não haja obstáculos para o 
bebê abocanhar tecido mamário suficiente (p.ex., dedos em 
forma de tesoura), retirar o leite efetivamente e deglutir e res- 
pirar livremente. A mae deve estar relaxada e segurar com fir- 
meza o bebê completamente voltado para si. É importante en- 
fatizar que quando a criança é amamentada em posição 
adequada e tem pega boa, a mae não sente dor. 

Toda dupla mãe /bebê em AM deve ser avaliada por meio 
de observação completa de uma mamada. A OMS destaca 
quatro pontos-chave para posicionamento e quatro para pega, 
que caracterizam uma boa técnica (Tabela 3). 


Os seguintes sinais são indicativos de técnica inadequada 
de amamentação: bochechas do bebê encovadas a cada suc- 
ção, ruídos da língua, mama aparentando estar esticada ou de- 
formada durante a mamada, mamilos com estrias vermelhas 
ou áreas esbranquiçadas ou achatadas quando o bebê solta a 
mama e dor durante a amamentação. 

Mais recentemente, tem-se valorizado o laid-back breast- 
feeding (termo ainda sem tradução para o português). É um 

“jeito de amamentar” mais natural e descontraído, que consis- 
te em adotar posições que facilitam a liberação de comporta- 
mentos instintivos na mãe e na criança que favorecem a ama- 
mentação. A mãe assume posição semideitada, relaxada, com 
ombros, cabeça e pescoço bem apoiados; o bebê fica em cima 
da mãe, em posição longitudinal ou oblíqua, não havendo ne- 
cessidade de apoiá-lo, pois ele se mantém fixado à mãe pela 
força da gravidade, livre da pressão das costas. As maos da 
mãe podem ficar livres. Nessa posição, o bebê usa mais os 
seus reflexos neonatais primitivos (rastejamento, acomoda- 
ção, preensao palmar e plantar, flexão das mãos, dos pés e dos 
dedos, mãos na boca, abertura da boca, lambida, sucção e de- 
glutição). Por exemplo, essa posição promove a locomoção do 
bebê; ele rasteja, acomoda-se e frequentemente pega sozinho 
a mama. Alguns autores defendem que amamentar utilizando 
a laid-back position dá mais autonomia ao bebê, dando-lhe 
chance para utilizar o seu potencial inato. 


Tabela 3 Pontos-chave para uma boa técnica de 
amamentação 


Posicionamento 











Rosto do bebê de frente para a mama, com nariz em oposição 
ao mamilo 





Corpo do bebê próximo ao da mãe 



































Bebê com cabeça e tronco alinhados (pescoço não torcido) 











Bebê bem apoiado 





Pega 





Aréola um pouco mais visível acima da boca do bebê 












































Boca bem aberta 





Lábio inferior virado para fora 





























Queixo tocando a mama 


Aconselhamento em amamentação 

Além de conhecimentos básicos e habilidades em AM, o pro- 
fissional de saúde precisa ter competência para se comunicar 
com eficiência, o que se consegue mais facilmente usando a 
técnica do aconselhamento em amamentação.” Essa técnica 
difere da consulta tradicional na medida em que ela usa re- 
cursos que ajudam a mulher a tomar decisões, após informa- 
ções e discussão dos prós e contras das opções. É importante 
que as maes sintam o interesse do profissional para adquiri- 
rem confiança e se sentirem apoiadas e acolhidas. A Tabela 4 
contém os princípios básicos do aconselhamento em ama- 
mentação. 


Tabela 4 Princípios básicos do aconselhamento em 
amamentação 


Praticar comunicação não verbal, mostrando-se interessado 
(balançar a cabeça afirmativamente, sorrir), prestando atenção, 
dedicando tempo para ouvir e tocando na mulher, quando 
apropriado 












































Fazer perguntas abertas, dando mais espaço para a mãe/nutriz 
se expressar 























Mostrar empatia, ou seja, mostrar às mães que os seus 
sentimentos são compreendidos 





























Evitar palavras que soam como julgamentos, por exemplo, certo, 
errado, bem, mal 


























Aceitar os sentimentos e as opiniões das mães, sem, no entanto, 
precisar concordar ou discordar do que ela pensa 
































Reconhecer e elogiar o que a mãe e o bebê estão fazendo de 
maneira adequada; isso aumenta a confiança da mãe, encoraja-a 
a manter práticas saudáveis e facilita que ela aceite sugestões 











Oferecer poucas informações em cada aconselhamento; 
selecionar as mais importantes para o momento 











Usar linguagem simples, acessível à mãe 











Fazer sugestões em vez de dar ordens 









































Conversar com as mães sobre as suas condições de saúde e do 
bebê, explicando-lhes todos os procedimentos e condutas 











Orientações básicas que devem ser 
repassadas às mães/famílias 

É dever de todo pediatra repassar as seguintes informações 
básicas sobre AM a todas as lactantes famílias, utilizando 
preferencialmente a técnica de aconselhamento. 


Início da amamentação 

A amamentação deve ser iniciada tão logo quanto possível 
após o parto. A OMS e o MS recomendam contato pele a pele 
na primeira hora de vida, sempre que as condições de saúde 
da mãe e do bebê permitirem. A maioria dos bebês suga na pri- 
meira hora de vida, se lhe for dada oportunidade. A sucção 
precoce da mama reduz o risco de hemorragia pós-parto, ao li- 
berar ocitocina, e de icterícia no recém-nascido, por aumentar 
a motilidade gastrointestinal. 

Os primeiros dias após o parto são cruciais para 0 sucesso 
da amamentação. É um período de intenso aprendizado para 
mae, pai, bebê e demais membros da família. Nesse período, o 
pediatra nao deve poupar esforços para garantir que as mães / 
bebês /pais /demais familiares sejam assistidos de acordo 
com as suas necessidades. 


Frequência das mamadas 
Habitualmente, o recém-nascido mama com frequência, sem 
regularidade quanto a horários. É comum um bebê em AME 
sob livre demanda mamar de 8 a 12 vezes ao dia. Muitas mães, 
em especial as inseguras e com baixa autoestima, costumam 
interpretar esse comportamento como sinal de fome do bebê, 
leite fraco ou insuficiente, culminando, quando não assistidas 
adequadamente, com a introdução de suplementos. 

O tamanho das mamas da mãe pode exercer alguma in- 
fluência na frequência das mamadas. As mulheres com ma- 
mas maiores têm maior capacidade de armazenamento de lei- 
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te e, por isso, podem ter mais flexibilidade com relação ao 
padrão de amamentação. Já as mulheres com mamas peque- 
nas podem necessitar amamentar com mais frequência em 
virtude da sua pequena capacidade de armazenamento de lei- 
te. No entanto, o tamanho da mama não tem relação com a 
produção do leite.! 

Toda criança experimenta períodos de aceleração do cresci- 
mento, o que se manifesta por um aumento da demanda por 
leite. Esse período, que dura de 2 a 3 dias, pode ser equivoca- 
damente interpretado como incapacidade da mãe em produ- 
zir leite suficiente para o seu bebê, induzindo à suplementa- 
cao com outros leites. Esses períodos podem ser antecipados, 
diminuindo a ansiedade das mães e preparando-as para uma 
maior demanda. Em geral, ocorrem três episódios de acelera- 
ção do crescimento antes dos 4 meses: o primeiro entre 10 e 14 
dias de vida, outro entre 4 e 6 semanas e um terceiro em torno 
dos 3 meses. Bebês prematuros podem experimentar vários 
períodos de aceleração do crescimento nos primeiros meses. 


Duração das mamadas 

O tempo de permanência na mama em cada mamada não 
deve ser preestabelecido, pois o tempo necessário para esva- 
ziar uma mama varia entre os bebês e, em uma mesma crian- 
ça, pode variar dependendo da fome, do intervalo transcorri- 
do desde a última mamada e do volume de leite armazenado 
na mama, entre outros fatores. Independentemente do tempo 
necessário, é importante que a criança esvazie a mama, pois o 
leite do final da mamada - leite posterior - contém mais calo- 
rias e sacia a Criança. 


Uso de suplementos 

Água, chás e, sobretudo, outros leites devem ser evitados, pois 
há evidências de que o seu uso está associado com desmame 
precoce e aumento da morbimortalidade infantil.” A mama- 
deira, além de ser importante fonte de contaminação, pode ter 
efeito negativo sobre o AM, pois algumas crianças desenvol- 
vem preferência por bicos de mamadeira, apresentando difi- 
culdade para amamentar ao seio. Alguns autores atribuem 
esse comportamento à “confusão de bicos”? 


Uso de chupeta 
O uso de chupeta tem sido desaconselhado por diversas ra- 
z0es, entre as quais a possibilidade de interferir com o AM. 
Crianças que usam chupetas, em geral, são amamentadas me- 
nos frequentemente, o que pode prejudicar a produção de lei- 
te. Embora não haja dúvidas quanto a associação entre uso de 
chupeta e desmame precoce, ainda não está esclarecida a rela- 
ção causa /efeito. É possível que o uso da chupeta seja um si- 
nalizador de que a mãe está tendo dificuldades na amamenta- 
ção ou de que tem menor disponibilidade para amamentar. 
Além de interferir com o AM, o uso de chupeta afeta negati- 
vamente a formação do palato. A comparação de crânios de 
pessoas que viveram antes do advento dos bicos de borracha 
com crânios mais modernos sugerem o impacto negativo dos 
bicos na formação da cavidade oral. 
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Desmame 

Considerando o desmame uma fase do desenvolvimento da 
criança, o ideal seria que ele ocorresse naturalmente (desma- 
me natural), na medida em que a criança, sob a liderança da 
mãe, vai adquirindo competência para isso. Esse tipo de des- 
mame proporciona transição amamentação /desmame mais 
tranquila, menos estressante para a mãe e a criança, preenche 
as necessidades da criança (fisiológicas, imunológicas e psico- 
lógicas) até elas estarem maduras e, teoricamente, fortalece a 
relação mae-filho. O desmame abrupto deve ser desencoraja- 
do, pois, se a criança não está pronta, ela pode se sentir rejeita- 
da pela mãe, gerando insegurança e, muitas vezes, rebeldia. 
Na mãe, o desmame abrupto pode precipitar ingurgitamento 
mamário, estase do leite e mastite, além de tristeza ou depres- 
são, por luto pela perda da amamentação ou por mudanças 
hormonais. 

No desmame natural, a criança autodesmama-se gradual- 
mente, o que pode ocorrer em diferentes idades, em média en- 
tre 2 e 4 anos, e, raramente, antes de 1 ano. A mae tem partici- 
pação ativa no processo, sugerindo passos quando a criança 
estiver pronta para aceitá-los e impondo limites adequados a 
idade. Ha vários indicativos de que a criança pode estar pronta 
para iniciar o desmame: idade maior que 1 ano, menos interes- 
se nas mamadas, aceita bem outros alimentos, é segura na sua 
relação com a mae, aceita outras formas de consolo, aceita não 
ser amamentada em certas ocasiões e locais, as vezes dorme 
sem mamar no peito, mostra pouca ansiedade quando encora- 
jada a não mamar e, as vezes, prefere brincar ou fazer outra 
atividade com a mãe em vez de mamar. 

Deve-se estar atento para não confundir autodesmame na- 
tural com a chamada “greve de amamentação” do bebê, que 
ocorre principalmente em crianças menores de 1 ano. De ini- 
cio súbito e inesperado, a criança parece insatisfeita e, em ge- 
ral, é possível identificar uma causa: doença, dentição, dimi- 
nuição do volume ou sabor do leite, estresse e excesso de 
mamadeira ou chupeta. Essa condição usualmente não dura 
mais que 2 a 4 dias. 

Muitas vezes, a amamentação é interrompida, apesar do 
desejo da mãe em mantê-la. As razões mais frequentes alega- 
das pelas mães para a interrupção precoce do AM são: leite in- 
suficiente, rejeição do seio pela criança, trabalho da mãe fora 
do lar, “leite fraco”, hospitalização da criança e problemas nas 
mamas e falta de orientação adequada. Muitos desses proble- 
mas podem ser evitados ou superados. 

Cabe a cada dupla mae-bebé e sua família a decisão de 
manter a amamentação até o desmame natural ou interrom- 
pê-la em um determinado momento. Muitos são os fatores en- 
volvidos nessa decisão: circunstanciais, sociais, econômicos e 
culturais. Cabe ao pediatra ouvir os interessados e ajudá-los a 
tomarem uma decisão, pesando os prós e os contras. A deci- 
são, principalmente da mãe, deve ser respeitada e apoiada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer os diferentes padrões de AM. 
e Incentivar o AM por 2 anos ou mais, sendo de forma 
exclusiva nos primeiros 6 meses. 


Explicar a superioridade da amamentação sobre as 
outras formas de alimentação de crianças nos 
primeiros dois anos. 


Identificar os principais determinantes do insucesso na 


amamentação. 
Entender como o leite é produzido pela mama. 


Identificar os quatro pontos-chave do posicionamento 


e os quatro pontos-chave da pega que caracterizam o 
bom posicionamento e a boa pega. 

Orientar a posição /aid back breastfeeding. 

Praticar a técnica de aconselhamento em 
amamentação. 

Repassar informações básicas sobre AM a mães/pais/ 
famílias: início da amamentação, frequência e duração 
das mamadas, riscos do uso de suplemento, chupetas e 
mamadeiras. 

Incentivar o desmame natural e apoiar mãe/bebê/ 
familia no processo de desmame. 
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O PAPEL DO PEDIATRA NO 
ALEITAMENTO MATERNO 


Luciano Borges Santiago 
Elsa Regina Justo Glugliani 


Importância do pediatra no aleitamento 
materno no Brasil 

Não basta a mulher estar informada sobre as vantagens do 
aleitamento materno (AM) e optar pela amamentação. Para 
levar adiante a sua opção, muitas vezes ela precisa, além de 
um ambiente favorável, contar com um profissional habilitado 
que a apoie e a ajude a superar eventuais dificuldades. Nesse 
sentido, o pediatra encontra-se em lugar de destaque, pois, 
além do seu prestígio junto aos familiares da criança, ele é o 
profissional de saúde mais próximo dos pais no nascimento 
de um filho. É ele, com frequência, a referência para a família 
nos cuidados de saúde da criança e do adolescente, e até mes- 
mo dos adultos. Segundo uma pesquisa realizada pelo Institu- 
to Datafolha em 2006! com 1.646 mulheres de 25 a 40 anos 
com filhos até 10 anos de idade em 12 capitais do Brasil, o pe- 
diatra foi considerado o melhor profissional para consultas de 
rotina e urgência por 92% das entrevistadas, e a grande maio- 
ria relatou ser muito importante (70%) ou importante (27%) 
que o seu filho seja atendido por pediatra. Esses dados justifi- 
cam por que as recomendações dos pediatras, em geral, são 
seguidas, mesmo que haja recomendações distintas feitas por 
outros profissionais, as vezes até mais adequadas, quando se 
trata de AM. 

O pediatra, portanto, tem todas as condições de influenciar 
de forma decisiva a prática do AM, positiva ou negativamente. 
A influência positiva que o pediatra capacitado em AM pode 
exercer na amamentação foi demonstrada em um estudo con- 
duzido em Uberaba, MG.” Nesse estudo, a prevalência de AM 
exclusivo (AME) aos 4 meses no grupo de lactentes normais 
acompanhado por pediatra capacitado em AM foi 67%, ao pas- 
so que, no grupo acompanhado por pediatra sem formação es- 
pecifica em AM, apenas 30% estavam recebendo leite mater- 
no como único alimento aos 4 meses. Além disso, o pediatra 
capacitado em AM foi tão eficaz quanto uma equipe multidis- 
ciplinar de apoio a amamentação, já que não houve diferença 
nas prevalências de AM entre as crianças atendidas pelo pe- 
diatra ou pela equipe.? Entretanto, é preciso reconhecer que 


equipes multidisciplinares são fundamentais na assistência a 
duplas mães-bebês em casos de dificuldades maiores no AM. 

Para promover, proteger e apoiar o AM, é necessário que o 
pediatra tenha conhecimentos, atitudes e habilidades que fa- 
voreçam essa prática e o capacitem para atuar adequadamente 
nas inúmeras situações que podem servir de obstáculo à ama- 
mentação bem-sucedida. Muitos pediatras ainda não possuem 
essas qualidades, em parte porque o tema AM nem sempre é 
abordado de forma adequada e, muitas vezes, sequer é aborda- 
do. Um estudo mostrou que as informações sobre AM em sete 
livros-texto de Pediatria norte-americanos, publicados entre 
1999 e 2002 (vários deles amplamente utilizados no Brasil), 
quando não omitidas, variam e, por vezes, são inadequadas e 
inconsistentes.” Por exemplo, nenhum dos livros recomenda- 
va AM complementado por, no mínimo, 1 ano; apenas um re- 
comendava AME por 6 meses; apenas dois recomendavam o 
início da amamentação na primeira hora de vida e informavam 
corretamente as contraindicações a amamentação e somente 
três mencionavam o manejo do ingurgitamento mamário. 

Além da falta de material didático, o número de horas dedi- 
cadas ao ensino do AM nos cursos de Medicina é insuficiente. 
Uma pesquisa da Organização Pan-Americana de Saúde 
(OPAS) e da Organização Mundial da Saúde (OMS) constatou 
que apenas 26 horas (0,13% da carga horária de mais de 8 mil 
horas, em média) são usadas para o ensino de tópicos relacio- 
nados ao AM.º 

Inquérito nacional realizado nos Estados Unidos entre obs- 
tetras, médicos de família e pediatras aponta para deficiências 
importantes no ensino do AM também nos programas de resi- 
dência médica: 23% dos residentes em Pediatria nunca assis- 
tiram a uma aula sobre AM; 74% nunca assistiram a uma de- 
monstração em AM durante a residência; 80% não ensinaram 
técnica de AM para, no mínimo, cinco mães; e 69% nao fize- 
ram pelo menos cinco atendimentos de mães com problemas 
relacionados a lactação. 

Além do conhecimento em AM e competências clínicas, o 
pediatra precisa ter habilidade para comunicar-se eficiente- 


mente com a nutriz e sua família. Assim, é importante que ele 
esteja familiarizado e pratique o aconselhamento em ama- 
mentação,* técnica que, por meio do diálogo, ajuda a mulher a 
tomar decisões, além de desenvolver sua autoconfiança e con- 
fiança no profissional (ver o capítulo “Tópicos Básicos em 
Aleitamento Materno”). 

A maioria dos pediatras afirma apoiar incentivar o AM. No 
entanto, algumas atitudes desses profissionais são incoeren- 
tes com essa afirmativa. Um renomado pediatra canadense 
elaborou uma lista de 10 indicadores que ajudam a avaliar o 
quanto o profissional não apoia o AM’ (Tabela 1). 

Apesar de a maioria dos pediatras se considerar favorável ao 
AM, muitas mães mostram-se insatisfeitas com o tipo de apoio 
recebido por esses profissionais. Isso pode ser decorrente das 
discrepâncias entre percepções do que é apoio em AM. As 
maes que estão amamentando querem suporte ativo (incluin- 
do-se o emocional), bem como informações acuradas (escritas 
e verbais) para se sentirem confiantes, mas o suporte oferecido 
pelos pediatras, muitas vezes, é mais passivo, reativo. Portan- 
to, o pediatra deve estar ciente do tipo de apoio, informação e 
interação que as mães precisam, desejam ou esperam dele. 


O pediatra como promotor, protetor 

e apoiador do AM 

A seguir, são discutidos alguns aspectos fundamentais para 
que o pediatra desempenhe eficientemente o seu papel de 
promotor, protetor e apoiador do AM. 


Capacitação em AM 
Para desempenhar eficientemente o seu papel de incentivador 
do AM, qualquer profissional de saúde que atenda crianças 


Tabela 1 Indicadores de que o profissional de saúde não 
apoia o AM 
Oferece amostras de leites industrializados ou bibliografia de 


uma companhia de alimentos infantis durante a gravidez ou logo 
após o parto 
































Diz que a amamentação e a alimentação por mamadeira são 
essencialmente a mesma coisa 
































Diz que uma determinada fórmula láctea é a melhor 





Diz que não é necessário amamentar o bebê imediatamente 
após o nascimento, já que a mãe está cansada 























Diz que não existe confusão de bicos e que se deve começar a 
oferecer logo a mamadeira ao bebê para assegurar que ele a 
aceite 





















































Diz que é necessário parar de amamentar quando a mãe ou o 
bebê estão doentes, ou a mãe está tomando medicamento, ou 
fará algum exame médico 











Surpreende-se quando fica sabendo que a mãe ainda amamenta 
o bebê de 6 meses 











Diz que não há vantagem em amamentar o bebê quando ele 
tem 6 meses ou mais 











Diz que nunca se deve deixar o bebê dormir no peito 


























Diz que a mãe não deve ficar no hospital para amamentar o seu 
filho doente 

















Fonte: Newman: 
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pequenas, em especial o pediatra, precisa manter-se atualiza- 
do nos diversos aspectos do AM. Para isso, podem recorrer 
aos cursos de manejo e aconselhamento da OMS e os cursos 
“pré-congressos” da Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) e 
suas filiadas. Além disso, estão disponíveis artigos de revisão 
e manuais de AM bastante abrangentes e elucidativos.*” 


Consulta pediátrica pré-natal 

As consultas do acompanhamento pré-natal são excelentes 
oportunidades para motivar as futuras mães a amamentar se- 
gundo as recomendações quanto ao padrão e a duração do 
AM. O pediatra pode contribuir para isso, abordando, de ma- 
neira simples e objetiva, já na gestação, os seguintes tópicos, 
entre outros: vantagens da amamentação; importância do lei- 
te materno (colostro e leite maduro); desvantagens do uso 
precoce dos leites de outras espécies; importância do AME 
nos primeiros 6 meses; noções de anatomia e fisiologia da 
glândula mamária; técnicas adequadas de amamentação; e 
leis que protegem a amamentação; além de dialogar com as 
gestantes sobre os tabus e mitos da amamentação. 


Atendimento individual, face a face 

O aconselhamento individual em AM é uma importante estra- 
tégia de apoio e assistência a lactantes. Nesse sentido, cabe 
ao pediatra acolher a nutriz, seu bebê e sua família, ouvi-los 
com empatia, opinar, dar informações objetivas e apropriadas 
para o momento e ajudá-los, sobretudo a mãe, na tomada de 
decisões.” Além disso, o pediatra deve estar preparado para 
avaliar com rigor a técnica de amamentação e manejar adequa- 
damente as eventuais dificuldades relativas a amamentação. 


Práticas hospitalares 

Várias práticas hospitalares podem interferir negativamente 
no AM, como ausência de contato pele a pele no período pós- 
-parto imediato, atraso na primeira mamada, separação física 
mae-filho, mamadas em horários preestabelecidos e uso des- 
necessário de leites industrializados e bicos /chupetas. 

A Iniciativa Hospital Amigo da Criança foi concebida pelo 
Unicef e OMS, em 1989, com o objetivo de implementar nas 
maternidades práticas que efetivamente favoreçam o AM. O 
conjunto dessas práticas é conhecido como “Os dez passos 
para o sucesso do aleitamento materno” (Tabela 2). É funda- 
mental que o pediatra atue de acordo com esses passos e esti- 
mule colegas e outros profissionais de saúde a adotar essas 
práticas. Além disso, o pediatra é fundamental na conscienti- 
zação e capacitação dos profissionais para implementar nor- 
mas e rotinas hospitalares favoráveis ao AM. 


Orientações quanto ao padrão e à duração 

do AM 

Novos conhecimentos sobre AM e alimentação complementar 
tornaram obsoletos alguns conceitos e recomendações que fi- 
zeram parte da prática pediátrica por muito tempo. Nas últi- 
mas três décadas, vêm se acumulando evidências científicas 
que fundamentam a importância da amamentação exclusiva, 
sob livre demanda, nos primeiros 6 meses, e da manutenção 
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Tabela 2 Dez passos para o sucesso do aleitamento 
materno 


Ter uma política de aleitamento materno escrita que seja 
rotineiramente transmitida a toda a equipe de cuidados de 
saúde 























Capacitar toda a equipe de cuidados de saúde nas práticas 
necessárias para implementar essa política 











Informar todas as gestantes sobre os benefícios e o manejo do 
aleitamento materno 











Ajudar as mães a iniciar o aleitamento materno na primeira meia 
hora após o nascimento* 











Mostrar às mães como amamentar e como manter a lactação, 
mesmo se separadas dos seus filhos 











Não oferecer aos recém-nascidos bebida ou alimento que não 
seja o leite materno, a não ser que haja indicação médica 











Praticar o alojamento conjunto - permitir que mães e bebês 
permaneçam juntos 24 horas por dia 











Incentivar o aleitamento materno em livre demanda 











Não oferecer bicos artificiais ou chupetas a crianças 
amamentadas 











Promover grupos de apoio à amamentação e encaminhar as 
mães a esses grupos na alta da maternidade 











* Interpreta-se como: colocar os bebês em contato pele a pele com suas 
mães imediatamente após o parto, por no mínimo uma hora, e encorajar 
as mães a reconhecerem quando seus bebês estão prontos para serem 
amamentados, oferecendo ajuda, se necessário. 


Fonte: OMS/Unicef." 


do AM até os 2 anos de idade ou mais. Apesar desses conheci- 
mentos, alguns pediatras continuam a orientar práticas ali- 
mentares que podem ter influência negativa no estabeleci- 
mento e na manutenção do AM. Por exemplo, muitos 
pediatras prescrevem desnecessariamente fórmulas infantis 
com o objetivo de suplementar o leite materno; recomendam 
a introdução dos alimentos complementares antes dos 6 me- 
ses; e não valorizam o desmame natural, que costuma ocorrer 
entre 2 e 3 anos de vida da criança (veja o Capitulo 1, “Tópicos 
básicos em aleitamento materno”); alguns, inclusive, reco- 
mendam o desmame após o 1º ano de vida. 


Promoção comercial de fórmulas lácteas 
infantis 
A promoção comercial de fórmulas infantis aumenta o seu 
consumo em detrimento do AM. A Lei n. 11.265/2006,” que 
regulamenta a comercialização de alimentos para lactentes e 
crianças de primeira infância e produtos de puericultura cor- 
relatos, de 3 de janeiro de 2006, foi promulgada com o objeti- 
vo de contribuir para a adequada nutrição dos lactentes e das 
crianças de primeira infância (até os 3 anos de idade) por 
meio da: 

e regulamentação da promoção comercial e do uso apropriado 
dos alimentos para lactentes e crianças de primeira infância, 
bem como do uso de mamadeiras, bicos e chupetas; 

e proteção e incentivo ao AME nos primeiros 6 meses de idade; 

e proteção e incentivo a continuidade do AM até os 2 anos de 
idade ou mais após a introdução de novos alimentos na dieta 
dos lactentes e das crianças de primeira infância. 


Essa lei proíbe propaganda dos produtos do escopo da lei, o 
uso de termos que lembrem o leite materno em rótulos de ali- 
mentos preparados para bebês e fotos ou desenhos que não 
sejam necessários para ilustrar métodos de preparação do pro- 
duto. Além disso, torna obrigatória a advertência, nas embala- 
gens dos leites destinados as crianças, de que o produto só 
deve ser consumido por menores de 1 ano por indicação médi- 
ca, assim como os riscos do preparo inadequado do produto. A 
lei também proíbe doações de mamadeiras, bicos e chupetas 
ou a sua venda em serviços públicos de saúde, exceto em ca- 
sos emergenciais de necessidade individual ou coletiva. 

É obrigação de todo pediatra conhecer a lei, respeitá-la e di- 
vulga-la. A Tabela 3 apresenta alguns itens da lei. 


Tabela 3 Lei nº 11.265/2006, que regulamenta a 
comercialização de alimentos para lactentes e crianças 
de primeira infância e produtos de puericultura 
correlatos - itens selecionados 


Art. 4º É vedada a promoção comercial dos produtos a que se 
referem os incisos |, V e VI* do caput do art. 2º desta Lei, em 
quaisquer meios de comunicação, conforme se dispuser em 
regulamento. 











Art. 5º A promoção comercial de alimentos infantis referidos 
nos incisos Il, Ill e IV* do caput do art. 2º desta Lei deverá incluir, 
em caráter obrigatório, o seguinte destaque, visual ou auditivo, 
consoante o meio de divulgação. 




















| - para produtos referidos nos incisos Ile Ill do caput do 

art. 2º desta Lei os dizeres “O Ministério da Saúde informa: o 
aleitamento materno evita infecções e alergias e é recomendado 
até os 2 (dois) anos de idade ou mais”. 














|| - para produtos referidos no inciso IV do caput do art. 2º desta 
Lei os dizeres “O Ministério da Saúde informa: após os 6 (seis) 
meses de idade continue amamentando seu filho e ofereça 
novos alimentos”. 











Art. 6º Não é permitida a atuação de representantes comerciais 
nas unidades de saúde, salvo para a comunicação de aspectos 
técnico-científicos dos produtos aos médicos-pediatras e 
nutricionistas. 




















Art. 72 Os fabricantes, distribuidores e importadores somente 
poderão fornecer amostras dos produtos referidos nos incisos 

| a IV* do caput do art. 2º desta Lei a médicos-pediatras e 
nutricionistas por ocasião do lançamento do produto, de forma a 
atender ao art. 15 desta Lei. 












































Parágrafo 3º - É vedada a distribuição de amostras de 
mamadeiras, bicos, chupetas e suplementos nutricionais 
indicados para recém-nascidos de alto risco. 











Art. 8º Os fabricantes, importadores e distribuidores dos 
produtos de que trata esta Lei somente poderão conceder 
patrocínios financeiros e/ou materiais às entidades científicas 
de ensino e pesquisa ou às entidades associativas de pediatras 
e de nutricionistas, reconhecidas nacionalmente, vedada toda e 
qualquer forma de patrocínio a pessoas físicas. 











Art. 19. Todo material educativo e técnico-científico, qualquer 
que seja a sua forma, que trate de alimentação de lactentes e de 
crianças de primeira infância, atenderá aos dispositivos desta Lei 
e incluirá informações explícitas sobre os seguintes itens: 











| - os benefícios e a superioridade da amamentação; 




















|| - a orientação sobre a alimentação adequada da gestante e da 
nutriz, com ênfase no preparo para o início e a manutenção do 
aleitamento materno até 2 (dois) anos de idade ou mais; 











Ill - os efeitos negativos do uso de mamadeira, bico ou 
chupeta sobre o aleitamento natural, particularmente no que 
se refere às dificuldades para o retorno da amamentação e 
aos inconvenientes inerentes ao preparo dos alimentos e à 
higienização desses produtos; 











(continua) 


Tabela 3 Lei nº 11.265/2006, que regulamenta a 
comercialização de alimentos para lactentes e crianças 
de primeira infância e produtos de puericultura 
correlatos - itens selecionados (continuação) 


IV - as implicações econômicas da opção pelos alimentos 
usados em substituição ao leite materno ou humano, ademais 
dos prejuízos causados à saúde do lactente pelo uso 
desnecessário ou inadequado de alimentos artificiais; 





V - a relevância do desenvolvimento de hábitos educativos e 
culturais reforçadores da utilização dos alimentos constitutivos da 
dieta familiar. 















































Parágrafo 1º - Os materiais educativos e técnico-científicos 
não conterão imagens ou textos, incluídos os de profissionais 
e autoridades de saúde, que recomendem ou possam induzir 
o uso de chupetas, bicos ou mamadeiras ou o uso de outros 
alimentos substitutivos do leite materno. 





Parágrafo 2º - Os materiais educativos que tratam da 
alimentação de lactentes não poderão ser produzidos ou 
patrocinados por distribuidores, fornecedores, importadores ou 
fabricantes de produtos abrangidos por esta Lei. 














Art. 21. Constitui competência prioritária dos profissionais de 
saúde estimular e divulgar a prática do aleitamento materno 
exclusivo até os 6 (seis) meses e continuado até os 2 (dois) anos 
de idade ou mais. 





* | - fórmulas infantis para lactentes e formulas infantis de seguimento 

para lactentes; II - fórmulas infantis de seguimento para crianças de 
primeira infância; Ill - leites fluidos, leites em pó, leites modificados e 
similares de origem vegetal; IV - alimentos de transição e alimentos à base 
de cereais indicados para lactentes e/ou crianças de primeira infância, 
bem como outros alimentos ou bebidas à base de leite ou não, quando 
comercializados ou de outra forma apresentados como apropriados para a 
alimentação de lactentes e de crianças de primeira infância; V - fórmula de 
nutrientes apresentada ou indicada para recém-nascido de alto risco; VI - 
mamadeiras, bicos e chupetas. 

NOTA: a lei ainda precisa ser regulamentada. 

Fonte: Brasil. 


Orientações a mães que trabalham fora do lar 
É bastante comum entre as lactantes trabalhadoras introduzir 
substitutos do leite materno muito cedo, com o objetivo de 

“acostumar” a criança, o que é desnecessário e prejudicial a 

manutenção da amamentação. As mulheres e também muitos 

profissionais de saúde, incluindo pediatras, desconhecem vá- 
rios aspectos que contribuem para a manutenção do AM entre 
as mães trabalhadoras, como técnicas de extração do leite, sua 
conservação e meios de oferecer o leite extraído para a criança. 

Diante de situações que exigem a separação fisica entre 
mãe e bebê, é dever do pediatra fazer as seguintes recomenda- 
ções (ver espaço do Departamento Científico de Aleitamento 

Materno - DCAM - no site da SBP): 

1. Estimular familiares, em especial o marido /companheiro, 
quando presente, a dividir as tarefas domésticas com a nutriz. 

2. Oferecer informações úteis para a manutenção do AM após o 
retorno da mae ao trabalho, incluindo técnicas de ordenha do 
leite (Tabelas 4 e 5). 

3. Demonstrar ao responsável pelos cuidados da criança na au- 
sência da mãe como oferecer o leite materno ordenhado em 
copinho, xícara ou colher (Tabela 6). A mamadeira deve ser 
evitada (ver o vídeo disponível de como oferecer o leite huma- 
no e outros líquidos no copinho no espaço do DCAM no site 
da SBP). 

4. Quando pertinente, informar as nutrizes sobre as leis que pro- 
tegem a amamentação em vigência no Brasil.’ São elas: 


Antes do retorno ao trabalho 
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Tabela 4 Orientações úteis para a manutenção do 
aleitamento materno por mães que trabalham fora do lar 





Praticar o aleitamento materno exclusivo 


























Conhecer as facilidades para a retirada e o armazenamento do 
leite no local de trabalho (privacidade, geladeira, horários) 














Praticar a ordenha do leite (de preferência manualmente) e 
congelar o leite para usar no futuro. Iniciar o estoque de leite 15 


dias antes do retorno ao trabalho 





























Após o retorno ao trabalho 





Amamentar com frequência quando estiver em casa, inclusive à 
noite 















































Evitar mamadeiras. Oferecer a alimentação com copo e colher 


















































Durante as horas de trabalho, esvaziar as mamas por meio de 
ordenha manual e guardar o leite na geladeira. Levar para casa 
e oferecer à criança no mesmo dia, no dia seguinte ou congelar. 
Leite cru (não pasteurizado) pode ser conservado em geladeira 
por 12 horas, e no freezer ou congelador, por 15 dias 











Para alimentar o bebê com leite ordenhado congelado, este 
deve ser descongelado, de preferência dentro da geladeira. Uma 
vez descongelado, o leite deve ser aquecido em banho-maria, 
fora do fogo. Antes de oferecer o leite à criança, o leite deve ser 
agitado suavemente para homogeneizar a gordura 





























Fonte: Ministério da Saúde.” 


e licenca-maternidade: a empregada gestante é assegura- 
da licença de 120 dias consecutivos, sem prejuizo do em- 
prego e da remuneração, podendo ter início no primeiro 
dia do 9º mês de gestação, salvo antecipação por prescri- 
cao médica (Constituição Federal — art. 7°, inc. XVIII). A 
Lei Federal n. 11.770, de 9 de setembro de 2008, cria o 
Programa Empresa Cidada, que visa a prorrogar para 180 
dias a licença-maternidade prevista na Constituição, me- 
diante incentivo fiscal as empresas. Essa lei foi concebi- 
da e aprovada graças a um grande empenho da SBP em 
parceria com a Ordem dos Advogados do Brasil. A em- 
pregada deve requerer a licença até o final do 1º mês após 
o parto. O benefício também se aplica à empregada que 
adotar ou obtiver guarda judicial para fins de adoção de 
criança. As empresas tributadas com base no lucro real 
que aderirem ao programa têm dedução do imposto por 
conceder os 60 dias de prorrogação da licença as suas 
servidoras. As servidoras públicas federais e estaduais 
têm licença-maternidade de 180 dias garantida, assim 
como as servidoras de municípios que aderiram ao pro- 
grama; 

e garantia do emprego: é vedada a dispensa arbitrária ou 
sem justa causa da mulher trabalhadora durante o perío- 
do de gestação e lactação, desde a confirmação da gravi- 
dez até 5 meses após o parto (Ato das disposições consti- 
tucionais transitórias — art. 10, inc. II, alínea b); 

e creche: todo estabelecimento que empregue mais de 30 
mulheres com mais de 16 anos de idade deverá ter local 
apropriado em que seja permitido as empregadas guar- 
dar, sob vigilância e assistência, os seus filhos no período 
de amamentação. Essa exigência poderá ser suprida por 
meio de creches distritais mantidas, diretamente ou me- 
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Tabela 5 Informações úteis quanto à ordenha manual do 
leite 


Lavar cuidadosamente mãos e antebraços. Não há necessidade 
de lavar os seios frequentemente 











Secar mãos e antebracos com toalha limpa ou de papel 











Procurar um local tranquilo para esgotar o leite 











Usar touca ou lenço no cabelo 














Usar máscara ou evitar falar, espirrar ou tossir enquanto estiver 
ordenhando o leite 











Procurar estar relaxada, sentada ou em pé, em posição 
confortável. Pensar no bebê pode auxiliar na ejeção do leite 











Curvar o tórax sobre o abdome para facilitar a saída do leite e 
aumentar o fluxo lácteo 











Massagear delicadamente toda a mama com movimentos 
circulares da base em direção à aréola. Esse procedimento 
deve ser feito preferencialmente pela nutriz, que assim poderá 
localizar os pontos mais dolorosos 











Dispor de vasilhame de vidro esterilizado para receber o leite, 
preferencialmente vidros de boca larga com tampas plásticas, 
que possam ser submetidos à fervura durante mais ou menos 20 
minutos 











Ter à mão pano úmido limpo e lenços de papel para limpeza das 
mãos 











Posicionar o recipiente em que será coletado o leite materno 
(copo, xícara, caneca ou vidro de boca larga) próximo ao seio 











Com os dedos da mão em forma de C, colocar o polegar na 
aréola ACIMA do mamilo e o dedo indicador ABAIXO do mamilo 
na transição aréola-mama, em oposição ao polegar; sustentar o 
seio com os outros dedos 











Usar preferencialmente a mão esquerda para a mama esquerda 
e a mão direita para a mama direita, ou usar as duas mãos 
simultaneamente (uma em cada mama ou as duas juntas na 
mesma mama - técnica bimanual) 

















Pressionar suavemente o polegar e o dedo indicador, um em 
direção ao outro, e levemente para dentro, em direção à parede 
torácica. Evitar pressionar demais, pois pode bloquear os ductos 
lactiferos 











Pressionar e soltar, pressionar e soltar. A manobra nao deve 
doer se a técnica estiver correta. A princípio, o leite pode nao 
fluir, mas depois de pressionar algumas vezes, o leite começa a 
pingar. Pode fluir em jorros, se o reflexo de ocitocina é ativo 











Desprezar os primeiros jatos; assim, melhora a qualidade do leite 
pela redução dos contaminantes microbianos 











Mudar a posição dos dedos ao redor da aréola para esvaziar 
todas as áreas 











Alternar a mama quando o fluxo de leite diminuir e repetir a 
massagem e o ciclo várias vezes. Lembrar que ordenhar leite 
adequadamente leva mais ou menos 20 a 30 minutos, em cada 
mama, especialmente nos primeiros dias, quando apenas uma 
pequena quantidade de leite pode ser produzida 











Podem ser ordenhados os dois seios simultaneamente em um 
único vasilhame de boca larga ou em dois vasilhames separados, 
colocados um embaixo de cada mama 











Fonte: Ministério da Saúde“ e site SBP (espaço do DCAM). 


diante convênios, com outras entidades públicas ou pri- 
vadas como Sesi, Sesc, LBA, ou entidades sindicais 
(Consolidação das Leis do Trabalho - art. 389, paragra- 
fos 1º e 2º); 

pausas para amamentar: para amamentar o próprio filho, 
até que ele complete 6 meses de idade, a mulher terá di- 
reito, durante a jornada de trabalho, a dois descansos es- 
peciais, de meia hora cada um. Quando a saúde do filho 


Tabela 6 Como oferecer, em copinho, leite materno 
ordenhado 


Aquecer o leite materno previamente ordenhado e refrigerado 











Posicionar o bebê confortavelmente, cuidando para que seus 
braços não derrubem o copo. Ele deve estar tranquilo e não 
deve estar chorando 


























Colocar o leite aquecido em um copo de 30 mL até a marca 

de 20 mL. O copo deve ser vertido com cuidado. Aumentar 
progressivamente o volume a ser administrado, de acordo com a 
habilidade adquirida pelo bebê 











Segurar o bebê no colo em posição elevada e encostar 
gentilmente o copo em seus lábios 











Inclinar o copo de maneira que o leite toque o lábio. Nunca jogar 
o leite na cavidade oral do bebê. Ele colocará a língua para fora 
e realizará movimentos de “lamber” o leite. Os bebês a termo 
podem chegar a “sorver” o leite 











Conversar com o bebê, assim como se faz durante o aleitamento 
materno 








Deixar o bebê sugar de acordo com seu próprio ritmo e sempre 
retirar a inclinação do copo nos momentos de pausa 








Colocar o bebê para eructar da mesma forma como se faz na 
alimentação por outros métodos. Continuar oferecendo no copo 
até que o bebê mostre sinais de saciedade (p.ex., começar a 
dormir, parar de tomar o leite) 











Lembrar que a aprendizagem do bebê é um fator importante 
para o sucesso no aleitamento por copo 











Fonte: Kuehl. 


exigir, o período de 6 meses poderá ser estendido a crité- 
rio da autoridade competente (Consolidação das Leis do 
Trabalho — art. 396, parágrafo único). 

e salas de apoio a amamentação: regulamentadas pela 
Portaria Anvisa n. 193, de 23 de fevereiro de 2010 (Nota 
Técnica Conjunta n. 1/2010 Anvisa e MS) que orienta 
instalação de salas de apoio a amamentação em empre- 
sas públicas ou privadas e a fiscalização desses ambien- 
tes pelas vigilâncias sanitárias locais. A implementação 
dessas salas nos locais de trabalho é facultativa; 

e licença-paternidade de 5 dias (artigo 473, HI da CLT). O 
MS disponibiliza cartilha que orienta a mulher trabalha- 
dora a manter a amamentação após o retorno ao trabalho, 
além de informá-la sobre os seus direitos." 


Envolvimento das pessoas que convivem 

com a nutriz 

A prática da amamentação é fortemente influenciada pelo 
meio em que está inserida a nutriz. Para uma amamentação 
bem-sucedida, a mãe necessita de constante incentivo e su- 
porte, nao só dos profissionais de saúde, mas das suas fami- 
lias e da comunidade. Há evidências de que alguns membros 
da família, em especial o pai e as avós da criança, exercem pa- 
pel importante no estabelecimento e na manutenção do AM.º 
As avós da criança, quando presentes, costumam ter influên- 
cia nas decisões das famílias, incluindo aquelas relacionadas 
com a alimentação infantil. Portanto, é fundamental que o pe- 
diatra envolva nas suas consultas e incentive a participação 
nos cuidados da criança de pessoas presentes no dia a dia das 
mães e das crianças, como os companheiros e as avós. 


Comunicação de massa 

Em razão do prestígio que o pediatra tem na sociedade, é im- 
portante que ele, sempre que possível, se envolva nas campa- 
nhas publicitárias de promoção do AM, aproveitando todas as 
oportunidades de divulgação na mídia (entrevistas, palestras, 
shows, etc.), incluindo os sites de relacionamentos. 


A Sociedade Brasileira de Pediatria e o AM 

A preocupação dos pediatras com o declínio das taxas de AM 
no Brasil é antiga. Já no final da década de 1960 - portanto, 
mais de uma década antes da implementação do Programa 
Nacional de Incentivo ao Aleitamento Materno (PNIAM), em 
1981 -, SBP reuniu um pequeno grupo de pediatras inquietos 
com as práticas alimentares das crianças pequenas da época. 
Em 1980, nos primórdios do movimento de valorização da 
amamentação, foi criado o DCAM da SBP, com o nome de Gru- 
po de Incentivo ao Aleitamento Materno. O DCAM é constituí- 
do por: Membros Participantes (número ilimitado de associa- 
dos da SBP, pediatras titulares, obedecidos os critérios 
específicos para inscrições previstos neste regulamento); 
Membros Participantes Não Titulares (número ilimitado de 
médicos pediatras ou não pediatras, associados da SBP, obe- 
decidos os critérios específicos para inscrições previstos neste 
regulamento) e pelo Conselho Científico (CC) do DCAM, com- 
posto por um presidente e um secretário, ambos indicados 
pelo presidente da SBP e por mais 5 membros de diferentes re- 
giões do Brasil. Os integrantes do CC do DCAM e diversos con- 
teúdos relacionados ao AM podem ser encontrados no site da 
SBP, em um espaço reservado aos departamentos científicos 
dessa sociedade. Uma das funções do presidente do DCAM é 
representar a SBP no Comitê Nacional de AM, coordenado 
pelo Ministério da Saúde (MS). Esse comitê assessora o MS 
em as todas as questões relacionadas a promoção, proteção e 
apoio ao AM. 

Um componente estratégico da Política Nacional de AM é 
“Educação, Comunicação e Mobilização Social”, destacando-se 
a Semana Mundial de AM (SMAM), que ocorre no Brasil des- 
de 1992. A SBP tem uma importante atuação nas atividades 
da SMAM, incorporando a figura da já tradicional “madrinha 
da SMAM” nas campanhas desde 1999. A partir de 2007, a 
SBP e o MS, por meio de parceria oficial, vêm desenvolvendo 
atividades conjuntas na SMAM, 

Desde 2005, a SBP vem publicando o “SBP AmamentAção” 
(edições anuais), com o objetivo de divulgar o trabalho desen- 
volvido pelo DCAM e também manter os pediatras atualiza- 
dos em questões relativas ao AM. Esse boletim, inicialmente 
distribuído como encarte do SBP Notícias, hoje é disponibili- 
zado on-line. 

Nos Congressos Brasileiros de Pediatria, além de inserir 
cursos pré-congresso de AM, o DCAM tem participado cada 
vez mais de mesas redondas, em que o AM é inserido de forma 
interdisciplinar, contribuindo para debates, aprendizado e tro- 
cas de experiências de AM entre os pediatras. Por todo o Brasil 
também têm ocorrido encontros com temas específicos de 
AM, sempre com o apoio e participação de membros do 
DCAM. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer sua importância no incentivo ao AM, desde 
o período pré-natal. 

e Reconhecer seus principais atributos necessários para 
promover, proteger e apoiar o AM. 

e Conhecer os direitos da mulher trabalhadora que 
amamenta. 

e Conhecer os principais itens da lei que regulamenta a 
comercialização de alimentos para lactentes e crianças 
de primeira infância e produtos de puericultura correlatos. 

e Fornecer orientações úteis (como ordenha e técnica do 
copinho) às mães que vão trabalhar fora para que elas 
consigam manter o AM. 

e Entender o papel estratégico nacional do DCAM-SBP 
no incentivo ao AM. 
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introdução 

Sabe-se que a amamentação é fundamental para a sobrevivên- 
cia infantil com qualidade de vida; entretanto, inúmeras vezes 
enfrentam-se situações de dificil manejo da amamentação, 
como: recém-nascidos pré-termo (RNPT), recém-nascidos 
(RN) gemelares, RN/lactentes portadores de malformações 
orofaciais, cardiopatias congênitas, distúrbios neurológicos, 
de erros inatos do metabolismo, entre outras. 


Apoio à amamentação em situações especiais 

Antes de tudo, é preciso que o pediatra esteja preparado para 

agir, encorajando a mãe família a estabelecer e manter a ama- 
mentação exclusiva.! Dar apoio e buscar apoio dos familiares, 
sobretudo do pai, é mais importante do que simplesmente in- 
centivar o aleitamento, evitando que a primeira opção seja a 

suspensão da amamentação. 


A importância do leite materno (LM) 

e da amamentação para lactentes com 
necessidades especiais 

O LM é a melhor fonte de nutrientes para RN e lactentes, sen- 
do espécie-específico; contém mais de 250 fatores bioativos 
de proteção comprovados, bem como fatores de crescimento e 
o complexo imune demonstrado na Tabela 1.’ 

A utilização do LM resulta em um “imprinting metabólico” 
capaz de promover alterações no número e/ou tamanho dos 
adipócitos, levando à redução do risco de obesidade; o mesmo 
ocorre com relação ao risco de artrite reumatoide.? A amamen- 
tação favorece ainda o desenvolvimento do sistema sensório- 
-motor-oral, evitando problemas futuros de mastigação, oclu- 
são dentária, fala e apneia do sono, entre outros. São relatados 
também os efeitos calmante e analgésico do aleitamento ma- 
terno. Quanto ao desenvolvimento neurológico, estudos re- 
centes demonstram relação entre amamentação prolongada e 
maiores níveis de inteligência, escolaridade e renda financeira 
na idade adulta." Destaca-se ainda o papel da amamentação 
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Tabela 1 Complexo imune do leite humano 


Antimicrobianos Anti-inflamatórios Imunomoduladores 











S-Ig A Ascorbato Citosina interleucina 
I-beta 
Lactoferrina Ácido úrico Citosina interleucina 


IL-6 


Fator de necrose 
tumoral 


Lisozima Alfatocoferol 


Complementos Betacaroteno 





Mucinas Prostaglandinas 
Oligossacaridios Cortisol 
Leucócitos PAF 


acetil-hidrolase 


no estreitamento do vínculo mae-filho, reduzindo a ocorrên- 
cia de abuso, negligência e abandono das crianças. 
Para o RNPT, o LM traz benefícios por ter: 

e mais proteinas do soro do que caseína (60:40), o que melhora 
a qualidade dos aminoácidos lácteos; 

e ácidos graxos essenciais (linoleico e alfalinolênico) e de ca- 
deia muito longa (ômega-3 /Omega-6), que têm importantes 
repercussões no crescimento, nas funções visual e cognitiva; 

e glicoproteína prebiótica denominada “fator bifido”, que, em 
sinergismo com a pequena quantidade de lactose não absor- 
vida na luz intestinal, induz a proliferação de flora bacteriana 
não patogênica; 

e oligossacaridios característicos com destacada função de 
defesa, inibindo a adesão bacteriana as superfícies epiteliais; 

e capacidade de provocar esvaziamento gástrico mais rapido, 
reduzindo a intolerância alimentar; 

e imunomoduladores que estimulam o desenvolvimento do sis- 
tema de defesa próprio do RNPT, conferindo proteção contra 
a enterocolite necrosante, cuja frequência é 6 a 10 vezes me- 
nor em RNPT com LM em relação aqueles alimentados com 
fórmula, e ainda contra a sepse neonatal, quando a ingestão 
diária de LM ultrapassa 50 mL/kg durante 4 semanas; 


e substâncias com propriedades antioxidantes que, juntamen- 
te com ácidos graxos ômega-3, fornecem documentada prote- 
ção contra a retinopatia da prematuridade, reduzindo sua fre- 
quência e gravidade;S! 

e proteção contra doenças atópicas, alérgicas e autoimunes 
(diabete melito insulino-dependente, doença de Crohn, reto- 
colite ulcerativa e leucemia), por proporcionar menor exposi- 
ção a proteinas heterdlogas;” 

e proteção contra obesidade e doenças cardiovasculares futu- 
ras, como hipertensão arterial, hipercolesterolemia e doença 
cardíaca isquêmica.! 


Composição do leite produzido por mães de 
RN a termo (LMT) e de RN pré-termo (LMPT) 

A análise da composição do leite humano no decorrer do 1º 
mês de lactação, seja de mães de RN a termo (RNT) ou pré- 
“termo, mostra que a concentração total de proteínas diminui, 
enquanto a de gorduras se eleva consideravelmente.” Por ou- 
tro lado, o nível de lactose aumenta em ambos os leites, ao 
mesmo tempo em que o total de minerais decai com o passar 
das semanas. É interessante notar que o aumento da lactose e 
da gordura lácteas acompanha paralelamente o desenvolvi- 
mento do intestino e a elevação concomitante das atividades 
da lipase e da lactase (Figura 1 e Tabela 2).ºº 


Melhor leite para lactentes com necessidades 
especiais 

Existem cinco tipos de leite humano que podem ser oferecidos 
a um RN /lactente: 

1. Leite da propria mãe (cru). 

Leite da própria mãe (pasteurizado). 

Colostro pasteurizado (idade gestacional semelhante). 
Colostro pasteurizado disponível. 

Leite humano ordenhado e pasteurizado (LHOP). 


aR WN 


Na impossibilidade de oferecer o leite fresco da propria mãe 
para o RNPT, utiliza-se aquele procedente do Banco de Leite 
Humano (BLH).’ 


o) 
o o Gordura 


Lactose Lactose 





Figura 1 Diferenças entre os macronutrientes do LMT e do 
LMPT.° 
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Tabela 2 Diferenças de composição nutricional entre LMT 
e LMPT no 1º mês de lactação? 









































cobre e zinco 








LMT Quantidade  LMPT Quantidade 
Nitrogênio < Nitrogênio > 
proteico proteico 

Fenilalanina, < Fenilalanina, < 
tirosina, tirosina, 

metionina metionina 

Cistina, taurinae > Cistina, taurina e > 
glutamina glutamina 

Colesterol, < Colesterol, > 
fosfolípides, fosfolípides, 

ácidos graxos de ácidos graxos de 
cadeia média/ cadeia média/ 
intermediária e intermediária e 
ácidos graxos ácidos graxos 
poli-insaturados poli-insaturados 
Lipase = Lipase = 
Cloro, sódio, < Cloro, sódio, > 
cálcio ionizado cálcio ionizado 
Cálcio e fósforo, = Cálcio e fósforo = 





























Potássio > Potássio < 
Vitaminas Ae E < Vitaminas Ae E > 
Fatores de < Fatores de > 
proteção (IgA proteção (IgA 
secretora, secretora, 
lactoferrina, lactoferrina, 

lisozima) lisozima) 
Acetil-hidrolase < Acetil-hidrolase > 
do fator ativador do fator ativador 

de plaquetas de plaquetas 















































A acidez titulável tem sido recomendada como critério de 
seleção em BLH. Seu valor é considerado normal entre 2 e 8ºD 
(graus Dornic), faixa na qual ocorre maior aproveitamento de 
caseína, cálcio e fósforo. A recomendação atual da Rede 
BLH-Br é a liberação de leites para RNPT com acidez menor 
ou igual a 4ºD.º O LHOP conserva a maioria das características 
nutricionais e cerca de 75% das propriedades imunológicas do 
leite humano cru, tendo ainda a vantagem de eliminar o risco 
de transmissão de agentes infecciosos. 

O uso do crematócrito em BLH é importante para ajustar a 
oferta do leite da própria mãe as necessidades inerentes a fase 
de desenvolvimento do RNPT. Para isso, é necessário o traba- 
lho integrado entre o BLH e os neonatologistas. Foi observado 
que, na fase inicial de nutrição trófica, o leite mais adequado é 
o de baixo teor calórico (< 500 kcal/L); entretanto, quando o 
RNPT se encontra em nutrição enteral plena, necessita de lei- 
te com maior aporte energético (> 700 kcal/L), que favorece 
ganho ponderal mais rapido.”® 

Alguns RNPT de muito baixo peso, pelas condições clínicas 
iniciais, estão impossibilitados de receber nutrição trofica. 
Nesses casos, recomenda-se a imunoterapia com colostro ou 
colostroterapia. Rodriguez et al.” demonstraram a segurança e 
a viabilidade do uso de 0,2 a 0,4 mL (7 a 14 gotas) de colostro 
fresco ou refrigerado, administrado na orofaringe a cada 2 a 3 
horas durante 48 horas, com início nas primeiras 48 horas de 
vida. O método mostrou-se facil, barato e bem tolerado pelos 
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RNPT de muito baixo peso. Um tripé de ações determina a co- 
lostroterapia: administração orofaringea de colostro e/ou hi- 
giene oral com colostro; ataque colostral (lavagem gástrica 
com colostro) e o contato pele a pele precoce, que viabiliza a 
manutenção da lactação em prematuros extremos. Deve-se 
utilizar, idealmente, o colostro fresco da própria mãe; nos ca- 
sos de RN com peso inferior a 1.500 g e idade gestacional infe- 
rior a 32 semanas, o desconhecimento do perfil sorológico ma- 
terno para citomegalovírus (CMV) ou o contato prévio com o 
CMV (CMV imune) determinam a utilização de colostro pas- 
teurizado.ê 


Seleção do leite humano (LH) de acordo com 
as características do receptor 
A seleção do LH para a distribuição deve seguir a prescrição 
médica, baseada no estado clínico e nas necessidades nutri- 
cionais da criança, via de administração e presença ou ausên- 
cia da mãe. O leite de escolha para alimentação enteral mini- 
ma (AEM) é o da própria mãe, cru ou pasteurizado; na falta 
deste, recomenda-se o leite de BLH com baixo valor calórico 
(até 600 kcal/L). A AEM deve ser iniciada o mais precoce- 
mente possível, por meio de sonda orogastrica, com aumento 
de volume conforme aceitação da criança (10 a 20 mL /kg/ 
dia). No período de estabilidade clínica, na falta do leite ma- 
terno, prescreve-se leite de BLH com maior valor calórico (aci- 
ma de 700 kcal/L), objetivando a oferta de 120 a 130 kcal /kg/ 
dia e, se possível, conteúdo proteico de 2,8 a 3 g/kg/dia. Se o 
RN apresentar sucção fraca e não rítmica, na ausência da mãe, 
faz-se estimulação oral digital, enquanto na presença da mãe 
opta-se pela sucção da mama concomitante ao uso da sonda 
(translactação). Ao redor da 32º a 34º semana de idade gesta- 
cional corrigida, intensifica-se a sucção da mama com acom- 
panhamento fonoaudiológico, com controle da produção do 
leite materno e diminuição paulatina do volume oferecido via 
sonda. O acompanhamento da curva de crescimento é funda- 
mental, pois ocorre maior gasto energético com a sucção do 
seio materno. Este é um momento crítico, no qual as variáveis 
de volume ofertado por sonda, produção de leite materno e ga- 
nho de peso vão determinar a retirada da sonda e o estabeleci- 
mento das mamadas sob livre demanda.!º 

Aprile e Feferbaum” observaram que os RN de muito baixo 
peso alimentados com leite de BLH selecionado apresenta- 
vam ganho ponderal de 15,8 g/dia; crescimento de 1,02 cm/ 
semana e aumento do perímetro cefálico em 0,76 cm /semana, 
parâmetros bastante compatíveis com os valores esperados. 


Assistência aos recém-nascidos/lactentes 

em situações especiais 

Alimentação 

Como foi dito anteriormente, o melhor alimento para essas si- 
tuações é o leite materno, de preferência da própria mãe. Para 
conseguir o leite da própria mãe e manter a lactação, é neces- 
sário iniciar precocemente, já nos primeiros dias, a extração 
manual do LM (6 a 8 vezes /dia). Ademais, a nutriz precisa ser 
incentivada a permanecer junto ao filho no hospital, partici- 
pando dos cuidados e reforçando seu vínculo com ele; o conta- 


to mae-filho favorece a ejecao láctea e torna mais efetiva a or- 
denha manual, a fim de manter a lactação.º 
Além da imunoterapia com colostro em RN de muito baixo 
peso, o RNPT necessita da alimentação por sonda orogástrica 
e, assim que a coordenação sucção /deglutição /respiração for 
alcançada, pode-se indicar a oferta do leite materno por meio 
de copinho.“ A transição da alimentação orogástrica ou por co- 
pinho para a sucção da mama deve ser realizada pelo método 
da translactação, que se baseia no mesmo princípio técnico da 
relactação. No momento adequado, reduz-se gradualmente a 
translactação e vai-se passando para a amamentação direta- 
mente na mama. Recomenda-se observar cuidadosamente o 
ganho de peso, em especial nesse momento de transição. Du- 
rante todo esse processo, caso o RN apresente dificuldade 
para pegar o peito, uma alternativa é empregar a técnica de 
“sucção do dedo” ou “finger-feeding”. Esse método utiliza uma 
sonda número 4 acoplada a uma seringa sem êmbolo conten- 
do LM, sendo a extremidade proximal adaptada ao dedo míni- 
mo da mãe ou de profissional habilitado. Enquanto alguns 
profissionais consideram essa técnica eficaz para preparar a 
criança para a pega da mama, outros, igualmente experientes, 
observam que a posição posteriorizada da língua durante a 
sucção do dedo pode dificultar a extração láctea após início da 
amamentação. A oferta láctea por copinho ou xícara é mais in- 
dicada quando a mãe não está presente para oferecer a mama- 
da ou para finalizá-la, ou ainda quando a extração láctea pela 
translactação ou pela sucção do dedo é muito lenta. 


"Método canguru” 
Assim que o RNPT adquirir a estabilidade clínica, o contato 
entre mãe e criança deve ser incentivado pelo “método cangu- 
ru”. Trata-se de um modelo de assistência perinatal voltado 
para a melhoria da qualidade do cuidado, desenvolvido em 
três etapas conforme Portaria GM/MS n. 1.683 (12/7/2007). 
Tem como benefícios: 
e uso do principio da atenção humanizada; 
e redução do tempo de separação entre mae e RN, favorecendo 
o vínculo; 
e controle térmico adequado; 
e redução do risco de infecção hospitalar; 
e redução do estresse e da dor do RN; 
e aumento das taxas de aleitamento materno; 
e melhora da qualidade do desenvolvimento neurocomporta- 
mental e psicoafetivo do RN; 
e melhor relacionamento da família com a equipe de saúde; 
e maior competência e confiança dos pais no cuidado do seu fi- 
lho, inclusive após a alta hospitalar; 
e redução do número de reinternações e otimização dos leitos 
de Unidades de Terapia Intensiva e de Cuidados Intermediá- 
rios Neonatais. 


Como amamentar 

Para o sucesso da amamentação em situações especiais, reco- 
menda-se que as mães experimentem as várias posições que 
possam favorecer uma sucção eficaz. As principais posições 
sugeridas são visualizadas na Figura 2. 


Posição de cavaleiro 





Posição laid back 


Figura 2 Posições recomendadas para amamentacao.® 


Qualquer que seja a posição adotada, é necessário que os 
pontos-chave do posicionamento e pega sejam observados: 

e mae em posição confortável e relaxada; 

e posicionamento mãe /criança: 

e cabeça e tronco alinhados; 

e corpo da criança próximo ao corpo da mae; 

e lactente de frente para a mama, com o nariz em oposição ao 
mamilo; 

e nádegas apoiadas se criança pequena; 

e pega pelo lactente: 

e mais aréola visível acima da boca; 

e bocabemaberta; 

e lábio inferior virado para fora; 

e queixo tocando a mama. 


Caracterização dos recém-nascidos/lactentes 
em situações especiais 

Recém-nascidos pré-termo (RNPT) 
Aproximadamente 12% dos RN brasileiros são pré-termo, ou 
seja, nascem com idade gestacional inferior a 37 semanas 
completas. A imaturidade fisiológica dos RNPT, pela ausência 
ou incoordenação do reflexo de sucção-deglutição-respiração, 
resulta em dificuldades para amamentação. Como foi dito an- 
teriormente, o melhor alimento para o RNPT é o leite humano, 
de preferência da própria mãe, seja ele administrado por via 
orogastrica, copinho, translactação ou finger-feeding. 


Posição invertida/futebol americano 
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Posição para amamentar 
trigêmeos 


Posição para amamentar gêmeos 





RN/lactentes gemelares 

Com o advento da reprodução assistida, o parto de múltiplas 
crianças tornou-se mais frequente nos dias atuais. Os nasci- 
mentos de gêmeos dobraram desde 1980; a cada 40 crianças 
nascidas no mundo, uma é gemelar.” 

A mulher tem condições fisiológicas de amamentar mais de 
um lactente ao mesmo tempo, dependendo do estímulo (es- 
vaziamento) aplicado regularmente as mamas. No entanto, se 
amamentar uma criança já não é tarefa fácil, pode-se avaliar a 
dificuldade envolvida no aleitamento de mais de um RN. O 
apoio da equipe multidisciplinar é fundamental para o suces- 
so da amamentação, bem como a ajuda dos familiares, que de- 
verão poupar a nutriz no que se refere as tarefas domésticas; 
recomenda-se descanso entre as mamadas, amamentação de 
ambos os RN ao mesmo tempo na posição em que a nutriz 
melhor se adaptar e alternância das mamas para cada RN. 


RN/lactentes portadores de malformações 
orofaciais 

Existem variedades anatômicas de malformações orofaciais: 
fissura somente labial (incidência 1/1.000); fissura somente 
palatal e fissura labiopalatal (incidência 1/2.500). É impor- 
tante refletir sobre a dificuldade em se aceitar os “diferentes”, 
sobre a importância para a família da aceitação daquela crian- 
ça e sobre o significado da amamentação nesse contexto. O ca- 
minho é a construção, com os pais, da compreensão de cada 


332 + TRATADO DE PEDIATRIA « SEÇÃO 6 ALEITAMENTO MATERNO 


caso, mostrando a eles a possibilidade de reconstituição total 
e oferecendo-lhes o apoio da equipe multidisciplinar. Deve-se 
ressaltar as vantagens da amamentação para a correção cirúr- 
gica e empoderar as mães quanto a sua capacidade de ama- 
mentar, mostrando-lhes as posições que podem facilitar a ma- 
mada (cavaleiro e laid back). 


RN/lactentes portadores de cardiopatias 
congênitas 

As cardiopatias congênitas ocorrem em aproximadamente 1% 
dos nascidos vivos, constituindo a malformação congênita 
mais frequente. O aleitamento materno em lactentes cardio- 
patas tem sido cada vez mais valorizado. O acompanhamento 
de lactentes cardiopatas em aleitamento materno e artificial 
mostrou maior estabilidade fisiológica, melhor oxigenação e 
maior estabilidade pós-prandial nas mamadas com sucção di- 
reta da mama. Demonstrou-se também nítida interação entre 
a mae e seu filho durante a amamentação, que resulta em alte- 
rações na atividade autonômica do coração e vasos, reduzindo 
o trabalho cardíaco. As propriedades imunológicas do leite 
humano também otimizam a evolução dessas crianças, tendo 
em vista sua maior vulnerabilidade a quadros infecciosos.” 

O suporte da equipe multiprofissional é fundamental para 
amparar as mães nos momentos de maior tensão e ansiedade. 
Recomenda-se explicar-lhes que o crescimento não é só ava- 
liado pelo ganho ponderal (que, por vezes, é demorado), mas 
também pelo aumento do comprimento. Em casos de baixo 
ganho ponderal, deve-se orientá-las a extrair o leite anterior e 
oferecê-lo no copinho após a mamada, o que representa me- 
nor esforço para a criança. 


RN/lactentes portadores de distúrbios 
neurológicos 

Os distúrbios neurológicos estão presentes em RN que sofre- 
ram asfixia perinatal grave, naqueles portadores de síndromes 
genéticas, de infecções congênitas, de malformações do siste- 
ma nervoso central e outras entidades afins. Essas crianças 
apresentam, muitas vezes, hipotonia da musculatura da man- 
dibula, faringe posterior, epiglote e língua, que resulta em in- 
coordenação motora-oral, dificuldades na deglutição, na suc- 
ção ou mesmo na coordenação de ambas com a respiração. O 
refluxo gastroesofágico também é frequente nesses pacientes, 
por hipotonia do esfincter esofagico inferior." Esses distúrbios 
constituem obstáculos importantes ao crescimento e a ali- 
mentação enteral, particularmente à amamentação. Deve-se 
orientar a mãe sobre a importância do leite materno para a 
melhor nutrição e redução dos episódios infecciosos do lac- 
tente; recomenda-se oferta-lo por via oral, de preferência por 
sucção direta da mama com acompanhamento fonoaudiológi- 
co, ou ainda ordenha-lo e administrá-lo por sonda orogastrica 
ou gastrostomia. Recomenda-se amamentar na posição de ca- 
valeiro e utilizar a técnica de dancer ou bailarina (apoiar o 
queixo em C com o indicador e dedo médio, deixando o dedo 
indicador para estimular quando o lactente parar de mamar). 
É importante transmitir confiança à mãe quanto à sua capaci- 
dade de amamentar. 


RN/lactentes portadores de erros inatos 
do metabolismo (EIM) 
Trata-se de doenças geneticamente determinadas decorrentes 
de mutações na informação contida no DNA recebido dos pro- 
genitores. Pode haver falta ou redução da atividade de deter- 
minada enzima ou cofator, resultando em bloqueio de uma via 
metabólica; pode ainda ocorrer deficiência de uma proteína 
transportadora, acarretando distúrbio na função celular. A sin- 
tomatologia decorre, em geral, da falta de substâncias essen- 
ciais ou do acúmulo de precursores ou metabólitos tóxicos.! 
Existem vários grupos de erros inatos do metabolismo: 
e defeitos do metabolismo dos carboidratos simples (como ga- 
lactosemia); 
e defeitos do metabolismo dos aminoácidos (como fenilceto- 
núria e doença da urina com odor de xarope de bordo); 
e defeitos do ciclo da ureia (como deficiência da ornitina trans- 
carbamilase); 
e defeitos do metabolismo dos ácidos orgânicos (como acide- 
mias propiônica e metilmalônica); 
e defeitos da betaoxidacao de ácidos graxos; 
e defeitos do metabolismo do glicogênio (como glicogenoses); 
e defeitos do transporte de metais (como doença de Wilson e 
hemocromatose); 
e defeitos da metabolizacao de porfirinas; 
e doenças lisossômicas ou de depósito; 
e doenças mitocondriais (como a doença de Leigh); 
e doenças peroxissômicas (como a sindrome de Zellwegger); 
e Jeucodistrofias. 


A seguir, são feitos comentários sobre algumas dessas patolo- 
gias e a conduta em relação ao aleitamento materno, embora 
haja controvérsias na literatura sobre o assunto. 

A doença da urina de xarope de bordo, também conhecida 
como leucinose, é um erro inato do metabolismo causado pela 
deficiência da atividade do complexo da desidrogenase dos al- 
facetoacidos de cadeia ramificada dependente de tiamina. 
Ocorre, assim, elevação dos níveis dos aminoácidos de cadeia 
ramificada leucina, valina e isoleucina nos fluidos fisiológicos, 
o que afeta principalmente o sistema nervoso central. Dessa 
forma, o RN somente pode ingerir leite materno caso os níveis 
de leucina, valina e isoleucina sejam monitorados; caso isso 
não ocorra, é necessária uma fórmula especial livre desses 
aminoácidos. 

A fenilcetonúria é uma doença geneticamente determinada 
decorrente da inativação ou diminuição da atividade da enzi- 
ma fenilalanina hidroxilase, responsável por transformar a fe- 
nilalanina em tirosina. Com esse defeito enzimático, a fenila- 
lanina não é transformada corretamente e acumula-se no 
organismo, podendo seu excesso causar transtornos que le- 
vam a redução da capacidade intelectual e a distúrbios do 
comportamento. Se os níveis de fenilalanina forem monitora- 
dos, pode-se utilizar o leite materno sob rigoroso controle; em 
caso contrário, será necessária uma fórmula especial isenta 
desse aminoácido. 

Lawrence e Howard (1999) afirmaram ser a galactosemia 
(defeito do metabolismo da galactose) o único erro inato que 


contraindica completamente o aleitamento materno, uma vez 


que o RN nao pode receber lactose; nos outros, tem-se permi- 
tido amamentação, mas sob rigoroso controle clínico e labora- 


torial. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar situações de difícil manejo da amamentação. 


Apoiar mãe/família para estabelecer e manter a 
amamentação exclusiva, com aconselhamento em 
amamentação. 

Orientar a manutenção da lactação para as mães de 
bebês em situações especiais, principalmente se estes 
estão impossibilitados de serem alimentados 
diretamente no peito, enfatizando as massagens e a 
extração do leite com frequência, para manutenção do 
volume que atenda a demanda do bebê. 


Explicar por que o leite materno e a amamentação são 


importantes para os lactentes em situações especiais. 
Explicar às mães como alimentar RN e lactentes em 
situações especiais, assim como posicionar, assegurar 
uma boa pega para que o RN nessas situações consiga 
retirar de sua mãe todo alimento que necessita. 

Definir o que é “metodo canguru”. 

No caso de necessidade de Banco de Leite Humano, 
discutir com a equipe qual o melhor leite a ser prescrito 
que atenda às necessidades do receptor, de acordo 
com sua fase de desenvolvimento. 
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PROBLEMAS COM A MAMA 
PUERPERAL - PREVENÇÃO, 
DIAGNÓSTICO E MANEJO 


Graciete Oliveira Vieira 
Elsa Regina Justo Giugliani 


Introdução 

Alguns problemas enfrentados pelas mulheres durante o alei- 
tamento materno (AM), se não forem precocemente identifi- 
cados e tratados, podem ser importantes causas de interrup- 
cao da amamentação. Por isso, devem-se preveni-los, sempre 
que possível. Este capítulo aborda a prevenção, o diagnóstico 
e o manejo dos principais problemas com a mama puerperal. 


Dor/trauma mamilar 

Muitas mulheres experimentam dor moderada ou intensa nos 
mamilos na 1º semana após o parto, atribuída à sucção do ma- 
milo e da aréola.' Na ausência de complicações, a dor costuma 
ser transitória e não deve persistir além da 1º semana. A causa 
mais comum de dor persistente nos mamilos é o trauma ma- 
milar, que se manifesta por fissuras, bolhas, equimoses e/ou 
crostas. 

Trauma mamilar é a dificuldade mais frequente enfrentada 
pelas lactantes no período pós-parto imediato, ocorrendo em 
quase metade das parturientes. Acredita-se que a causa mais 
comum de dor e trauma mamilar seja técnica inadequada de 
amamentação.” 

Entre os fatores que predispõem ao trauma mamilar, estão 
pouca idade materna, primiparidade, mamilos curtos /planos 
ou invertidos, disfunções orais na criança, freio de língua ex- 
cessivamente curto, sucção não nutritiva prolongada, uso im- 
próprio de bombas de extração de leite, tração do mamilo na 
interrupção da mamada, uso de cremes, óleos ou loções que 
causem reações alérgicas nos mamilos, exposição a forros ou 
intermediários que mantenham os mamilos úmidos,” uso de 
bicos e chupetas (pode alterar a dinâmica oral e determinar 
confusão de bicos)* e limpeza excessiva da mama e mamilos 
com sabões ou agentes de limpeza que provoquem alergia ou 
irritação da pele. 

Os traumas mamilares podem localizar-se em diferentes 
posições em relação ao mamilo, inclusive na inserção mamilo- 
-areolar. O quadro clínico caracteriza-se por dor intensa e des- 
conforto para amamentar. Com frequência, a mãe interrompe 


ou reduz o número de mamadas por causa da dor. Quando há 
contaminação das lesões por bactéria, nota-se vermelhidão, 
pus ou secreção amarelada.” 


Prevenção e tratamento 
Existe consenso de que a base da prevenção e do tratamento 
das dores e traumas de mamilos é a correção da técnica de 
amamentação, quando inadequada.”” 

Para a prevenção de traumas mamilares, recomendam-se, 


além de técnica adequada de amamentação, as seguintes me- 
didas: 


e manter os mamilos secos, expondo-os ao sol e trocando com 


frequência os forros absorventes, quando usados, se houver 
vazamento de leite; 


e nao usar produtos que retiram a proteção natural da pele da 


aréola e dos mamilos, como álcool, sabões e produtos secantes; 


e evitar o uso de protetores (intermediários) de mamilos; 
e no momento da mamada, ordenhar um pouco de leite para 


que a aréola fique mais macia (facilitando a pega), quando es- 
tiver tensa e ingurgitada; 


e na interrupção da mamada, introduzir o dedo mínimo na 


boca do bebê pela comissura labial, para romper o vedamento 
labial; assim a criança solta o peito, sem traumatizar o mamilo. 


Uma vez instalado o trauma mamilar, além das medidas ja ci- 
tadas, recomenda-se: 


e iniciar a mamada pela mama menos afetada, para que o refle- 


xo de ejecao ja ativado facilite a descida do leite na mama con- 
tralateral; 


e amamentar em diferentes posições para reduzir as pressões 


nos pontos dolorosos; 


e evitar o contato dos mamilos com as vestes utilizando prote- 


tores de mamilo (conchas) com perfurações para ventilação; 
uma alternativa é o uso de pequeno coador (peneira) de plás- 
tico, sem o cabo, entre a aréola e o sutia. Entretanto, deve-se 
avaliar a possibilidade de traumatismo se o material desses 
artefatos for muito duro: 
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e passar o próprio leite nos mamilos após as mamadas. As pro- 
priedades anti-infecciosas e anti-inflamatórias do leite mater- 
no ajudam na cicatrização; 

e utilizar analgésico por via oral, se necessário; 

e usar pomada com antibióticos (mupirocina a 2%), quando 
houver suspeita de infecção bacteriana. 


Aspectos psicossomáticos devem sempre ser levados em con- 
sideração no manejo do trauma mamilar, pois se trata de uma 
condição muito dolorosa e por vezes traumatizante. 

Discute-se, há algum tempo, sobre a eficácia do uso de la- 
nolina purificada como prevenção e tratamento dos traumas 
mamilares, apesar de os estudos não serem conclusivos quan- 
to ao seu benefício.! Na prática clínica, existe boa aceitação e 
satisfação materna com o uso desse produto; entretanto, es- 
tudos têm chamado a atenção para o fato de que o uso do leite 
materno pode apresentar resultado semelhante” ou até me- 
lhor que a lanolina.! 


Candidiase 
Essa é uma infecção mamilar comum causada por Candida al- 
bicans e geralmente transmitida pela criança, mesmo sendo 
assintomática. Mulheres com infecções por Candida apresen- 
tam dor no mamilo, prurido, sensação de queimadura (ardor) 
e “fisgadas”, que se irradiam para o interior da mama. A pele 
dos mamilos e da aréola pode apresentar-se avermelhada, bri- 
lhante ou apenas irritada ou com aspecto friável e com fina 
descamação; raramente observam-se placas esbranquiçadas. 
Uso de mamadeiras e chupetas, fissura de mamilos e con- 
sumo de antibióticos pela mãe ou criança são fatores de risco 
para candidíase mamilar.’ 


Prevenção e tratamento 
Como medidas preventivas da candidíase mamilar estão: 

e manter os mamilos ventilados e expostos a luz solar por al- 
guns minutos /dia; 

e evitar o uso de chupetas e bicos de mamadeiras (fontes im- 
portantes de contaminação e reinfecção). Quando esses arte- 
fatos são utilizados, eles devem ser fervidos pelo menos 1 vez / 
dia por 20 minutos. 


O diagnóstico de infecção mamilar por Gandida pode ser feito 
apenas pela história e exame clínico, não sendo necessárias 
culturas do leite ou da pele, as quais são frequentemente in- 
conclusivas. 

O tratamento medicamentoso consiste na aplicação local 
de nistatina, clotrimazol, miconazol ou cetoconazol, durante 
aproximadamente 14 dias. Deve-se tratar, simultaneamente, a 
mãe e a criança, mesmo que uma delas não apresente sinto- 
mas clínicos evidentes. Como alternativa, pode-se usar a vio- 
leta de genciana (0,25%), 4 vezes /dia, na boca da criança, 
mamilos e região areolar’ por 5 dias ou até 3 dias após a cura 
das lesões.” Se o tratamento local não for efetivo, recomenda- 
-se, para a mae, fluconazol por 14 a 18 dias, por via oral. A com- 
binacao de tratamento medicamentoso e medidas nao farma- 


cológicas está associada com melhores resultados. Entre as 
medidas não farmacológicas, está manter os mamilos ventila- 
dos e secos. 


Fenômeno de Raynaud 

Um desequilíbrio entre vasoconstrição e vasodilatação, coman- 
dado pelo sistema nervoso autônomo e, em parte, por fatores 
metabólicos locais e interações celulares, com predominância 
da vasoconstrição, é o evento central na fisiopatologia do fenô- 
meno de Raynaud. Essa isquemia intermitente pode acometer 
os mamilos provocando palidez, dor intensa característica 
(pode durar segundos, minutos ou até horas) e sensação de fis- 
gadas ou queimação. Geralmente, ocorre em resposta a com- 
pressão anormal do mamilo na mamada, trauma mamilar ou 
exposição ao frio, mas com frequência não se identifica a causa. 


Prevenção e tratamento 

Deve-se, sempre que possível, identificar e tratar a causa bási- 
ca que está contribuindo para a isquemia do mamilo e melho- 
rar a técnica de amamentação (pega), quando ela for inade- 
quada. Compressas mornas ajudam a aliviar a dor na maioria 
das vezes. 

Embora não haja estudos que embasem o uso de fármacos 
no tratamento do fenômeno de Raynaud, alguns autores reco- 
mendam nifedipina (5 mg, 3 vezes /dia, por 1 a 2 semanas), 
vitamina B6 (200 mg/dia, 1 vez/dia, por 4 a 5 dias, e depois 
50 mg/dia por mais 1 a 2 semanas), suplementação com cal- 
cio (2.000 mg/dia), suplementação com magnésio (1.000 
mg/dia) e ibuprofeno. 


Ingurgitamento mamário 

O ingurgitamento fisiológico (peito cheio) é comum na apoja- 
dura (descida do leite), entre o 3º e o 5º dia após o parto, como 
resultado do aumento do volume de leite e da circulação linfa- 
tica.” A mama fica cheia, pesada, com discreto aumento de 
temperatura, porém sem sinais de hiperemia ou edema. O lei- 
te flui facilmente, não necessitando de intervenção, pois a 
condição resolve-se em poucos dias, assim que ocorrer o ajus- 
te da produção do leite ao consumo da criança.” 

A doença ingurgitamento mamário, em geral, começa por 
volta do 3º ao 7º dia após o parto e envolve dois componentes: 
a remoção ineficiente do leite e o aumento do fluxo de sangue 
para as mamas, com consequente congestão e edema.” Como 
resultado, a mama fica difusamente edemaciada, firme, dolo- 
rida e o leite não drena facilmente.?* O ingurgitamento é geral- 
mente bilateral, podendo envolver toda a mama ou somente a 
região areolar ou o corpo da mama.’ Quando ocorre envolvi- 
mento da região areolar, com frequência há dificuldade na 
pega, comprometendo o esvaziamento da mama e aumentan- 
do a possibilidade de traumas mamilares. Muitas vezes, a lac- 
tante apresenta febre, grande desconforto e mal-estar, neces- 
sitando de intervenção.” A remoção ineficiente de leite pode 
ocorrer por separação entre mãe e bebê, mamadas muito es- 
paçadas, técnica inadequada de amamentação, sucção inefi- 
ciente e atraso da primeira mamada. 


336 +» TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 6 ALEITAMENTO MATERNO 


Prevenção e tratamento 
O ingurgitamento é uma condição que pode ser prevenida me- 
diante técnica adequada de amamentação exclusiva e em livre 
demanda, mamadas frequentes e, sobretudo, remoção efetiva 
do leite.” 

Para o alívio da mulher com ingurgitamento mamário e re- 
solução do problema, recomendam-se as seguintes condutas: 

e manter a amamentação; 

e amamentar com mais frequência e em livre demanda; 

e ordenhar o excesso de leite por meio de ordenha manual ou 
mecânica. O esvaziamento regular da mama melhora o fluxo 
venoso e linfático e mantém a produção de leite; 

e massagear, com movimentos circulares, toda a mama e parti- 
cularmente as regiões com ingurgitamento mais intenso, em 
que o leite está “empedrado”. A massagem facilita a fluidifica- 
cao do leite e estimula a síntese de ocitocina, facilitando a re- 
tirada do leite da mama; 

e ordenhar um pouco de leite antes da mamada, se a aréola es- 
tiver tensa; 

e manter medidas de suporte, como repouso, sutias conforta- 
veis, com alças firmes e largas para manter as mamas eleva- 
das e aliviar a dor; 

e usar analgésicos sistêmicos, se necessário. Recomenda-se o 
ibuprofeno, que tem efeito analgésico e anti-inflamatorio;? 
como alternativa, pode-se prescrever o paracetamol; 

e utilizar compressas frias nas mamas, nos intervalos das ma- 
madas. A hipotermia diminui a produção do leite, pela 
vasoconstrição provocada e consequente diminuição de ofer- 
ta de substratos necessários à produção do leite. Em situa- 
ções de maior gravidade, pode ser aplicada a cada 2 horas. 
Contudo, o tempo de aplicação das compressas frias não deve 
ultrapassar 15 minutos, em razão do efeito rebote, ou seja, um 
aumento de fluxo sanguíneo para compensar a redução da 
temperatura local; 

e tomar banho morno acompanhado de massagens na mama, o 
que ajuda na liberação do leite.” O uso de compressas mornas 
pode ser indicado, desde que seja possível o seu uso cuidadoso 
ou supervisão de profissional de saúde, para evitar queimaduras. 


Têm-se recomendado, recentemente, além do uso de anti-in- 
flamatórios,º medidas não farmacológicas, como terapêutica 
ultrassônica”* e acupuntura. No entanto, a eficácia dessas 
condutas ainda precisa ser comprovada. 


Ductos lactíferos bloqueados 

O bloqueio de ductos lactíferos ocorre quando o leite produzi- 
do em uma determinada área da mama não é drenado adequa- 
damente em virtude de mamadas infrequentes, pega inade- 
quada, roupas apertadas, trauma na mama ou espessamento 
do leite.” Essa condição manifesta-se por nódulos localizados, 
sensíveis e dolorosos, acompanhados de dor, vermelhidão e 
calor na área envolvida. Habitualmente, a febre não faz parte 
do quadro clínico. As vezes, podem-se notar pequenos pontos 
brancos na ponta do mamilo, muito dolorosos durante as ma- 
madas,’ que podem ser removidos esfregando-os com uma 
toalha ou puncionando-os com agulha esterilizada. 


As medidas preventivas dos ductos bloqueados são as mes- 
mas do ingurgitamento mamário, assim como o tratamento, o 
qual deve ser instituído precoce e energicamente, para que o 
processo nao evolua para mastite. 


Mastite 

É um processo inflamatório da mama, podendo acompanhar- 
-se ou não de infecção; quando ocorre durante a lactação, de- 
nomina-se mastite lactacional ou puerperal.? É uma complica- 
ção da lactação muito comum, podendo atingir 33% das 
mulheres.” 

Qualquer condição que leve à estase do leite favorece o de- 
senvolvimento da mastite,** como bloqueio de ductos, produ- 
ção excessiva de leite, pega inadequada, sucção ineficiente, 
esvaziamento incompleto da mama, restrição da frequência e 
duração das mamadas,? horários regulares de mamadas e lon- 
gos períodos de sono do bebê, entre outras.* Também são refe- 
ridos como fatores predisponentes para essa afecção uso de 
chupetas e mamadeiras, primiparidade, trabalho materno 
fora do lar, fadiga materna, episódios prévios de mastite, fissu- 
ra de mamilos e freio lingual curto. 

Quando a estase do leite não é resolvida e se esgotam os 
mecanismos de proteção da lactante contra infecção, o pro- 
cesso inflamatório e o crescimento bacteriano se instalam. A 
presença de bactérias no leite não indica necessariamente in- 
fecção e nem sempre está associada a manifestações clinicas.* 

Várias espécies de microrganismos têm sido associadas a 
mastite puerperal e ao abscesso mamário, destacando-se o 
Staphylococcus aureus como o agente mais comum da mastite 
lactacional infecciosa. As portas de entrada mais frequentes 
são OS poros mamilares e os ductos lactiferos, mas as vias lin- 
fática e hematogénica também podem estar envolvidas.? 


Quadro clínico e diagnóstico 

A mastite lactacional geralmente tem início na 2?0u 3º semana 
pós-parto, podendo, no entanto, ocorrer em qualquer estágio 
da lactação.” Acontece, na maioria das vezes, unilateralmente, 
em área localizada ou em vários pontos da mama.‘ 

As manifestações clínicas podem variar desde uma simples 
inflamação focal, com repercussões sistêmicas mínimas, até 
sinais e sintomas de abscesso e septicemia. A mama apresen- 
ta-se vermelha, quente, edemaciada e dolorida, e a mulher re- 
fere febre e sintomas semelhantes a sindrome gripal,** acom- 
panhados, algumas vezes, de náuseas e vômitos. Os sintomas 
costumam ter grande impacto nas atividades diárias da mulher. 

Habitualmente, o diagnóstico é feito com base nos achados 
clínicos, o que torna a anamnese e o exame físico fundamen- 
tais na investigação.” O hemograma revela leucocitose com 
desvio a esquerda. A cultura do leite não é uma prática rotinei- 
ra para o diagnóstico de mastite e pode não ser elucidativa, por 
ser inevitável a colonização bacteriana do leite pelas bactérias 
presentes na pele.* Atualmente, a cultura do leite seguida de 
antibiograma está indicada em mastites epidêmicas. A ultras- 
sonografia é um recurso que auxilia na diferenciação entre 
mastite e outras doenças, como abscesso, galactocele e tumo- 
rações. Havendo a possibilidade de câncer de mama, deve-se 
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indicar biópsia guiada por ultrassonografia para o diagnóstico 
diferencial. 


Prevenção e tratamento 
Acredita-se que a mastite lactacional pode ser evitada, desde 
que as situações associadas à estase do leite e fissura mamilar 
sejam prontamente resolvidas. No entanto, deve-se mencio- 
nar que, em recente revisão da Cochrane, conduzida com o 
objetivo de avaliar estratégias de intervenções para prevenção 
de mastite, não foram encontradas evidências suficientes 
comprovando a eficácia de orientações de técnica e manejo da 
amamentação, uso do fator antissecretor e de pomada de áci- 
do fusídico ou muciprocina nos mamilos.!º 

Uma vez diagnosticada, a mastite deve ser prontamente 
tratada, pois maior tempo entre o aparecimento dos sintomas 
e a assistência médica está associado com mastites recorren- 
tes e abscessos mamários. 

Os principais componentes do tratamento da mastite in- 
cluem: esvaziamento adequado da mama, tratamento farma- 
cológico e medidas de suporte: 

1. Esvaziamento adequado da mama, por meio da manutenção 
da amamentação e/ou ordenhas para retirada manual do ex- 
cesso de leite produzido.** A remoção efetiva do leite consti- 
tui-se no procedimento de maior importância no tratamento 
da mastite. É preciso acrescentar que, na presença de dor in- 
tensa, a amamentação pode ser temporariamente interrompi- 
da na mama afetada e o leite ser ordenhado e oferecido ao lac- 
tente. Apesar da presença de bactérias no leite materno nao 
oferecer riscos ao recém-nascido a termo sadio?” e não se 
constituir em uma indicação de interrupção da amamentação, 
a decisão da mulher de interromper temporária ou definitiva- 
mente a amamentação deve se respeitada. 

2. Tratamento farmacológico: a antibioticoterapia está indicada 
quando o quadro clínico for significativo desde o início, se os 
sintomas apresentados não melhoram após 12 a 24 horas de 
instituídas as medidas não farmacológicas, se ha fissura visí- 
vel de mamilos ou quando a contagem de células e a cultura 
da secreção láctea indicarem infecção.** As principais opções 
de antibióticos recaem sobre aqueles cujo espectro de ação in- 
clua o Staphylococcus aureus.”* Nos tratamentos ambulato- 
riais, recomenda-se a cefalexina, na dose de 500 mg, por via 
oral (VO), a cada 6 horas; ou amoxicilina, de preferência asso- 
ciada ao ácido clavulônico, VO, a cada 8 horas.” Em mulheres 
alérgicas aos antibióticos betalactâmicos (penicilinas e cefa- 
losporinas), está indicada a eritromicina’ ou a clindamicina. 
Na possibilidade de microbiota hospitalar resistente, devem 
ser prescritos antibióticos que sejam efetivos contra o Staphy- 
lococcus aureus produtor de betalactamase (oxacilina, diclo- 
xacilina, nafcilina, flucoxacilina) ou ainda a clindamicina ou 
vancomicina.* Em qualquer situação, os antibióticos devem 
ser utilizados por, no mínimo, 10 a 14 dias, porque os trata- 
mentos mais curtos aumentam a chance de recorrência da 
doença.” O uso de antibióticos sem o esvaziamento adequa- 
do da mama não é suficiente para o tratamento da mastite.’ 

3. Tratamento sintomático: realizado com analgésicos, prefe- 
rencialmente o ibuprofeno.”* 


4. Medidas de suporte: calor úmido, sob vigilância (em razão do 
risco de queimaduras), com o objetivo de facilitar a drenagem 
do leite e alívio da dor. 

5. Compressas frias, para o alívio da dor e diminuição da produ- 
ção do leite,? podem ser utilizadas entre as mamadas, em in- 
tervalos regulares de até 2 horas, por, no máximo, 15 minutos. 

6. Outras medidas, como repouso; ingestão abundante de liqui- 
dos; uso de sutia com alças firmes e largas, mas que não se- 
jam apertadas ou provoquem dor; início da mamada pela 
mama não afetada; e, sobretudo, medidas que facilitem a dre- 
nagem do leite, como ordenha precedida por movimentos vi- 
bratórios da mama (sacudidelas) e massagens circulares deli- 
cadas na mama. 

7. Apoio emocional a mulher, pois com frequência a mastite 
gera angústia, depressão, choro, insegurança e preocupação 
quanto à manutenção da amamentação. Esse componente do 
tratamento é fundamental. 


Estudo recente sugere que o uso de probióticos isolados do lei- 
te materno (Lactobacillus fermentum ou Lactobacillus saliva- 
rius) por via oral para o tratamento da mastite pode ser uma 
alternativa eficiente ao uso de antibióticos.” 


Abscesso mamário 

Uma complicação grave da mastite é o abscesso mamário, de- 
finido como coleção de pus localizada dentro da mama e pro- 
tegida por uma cápsula. Ocorre com maior frequência nas 6 
primeiras semanas após o parto e pode acometer até 11% das 
mulheres com quadro clínico de mastite.! Geralmente é se- 
cundário a mastite não devidamente tratada.” Do mesmo 
modo que na mastite, o agente etiológico mais frequente é o 
Staphylococcus aureus.” 

O diagnóstico é feito com base em parâmetros clínicos, que 
incluem dor intensa, febre, mal-estar, calafrios e presença de 
áreas de flutuação à palpação no local do abscesso. Geralmen- 
te, só uma das mamas é acometida. 

A ultrassonografia é um procedimento importante para o 
diagnóstico precoce dessa afecção, devendo ser utilizada em 
todos os casos suspeitos. No diagnóstico diferencial do abs- 
cesso, devem-se considerar galactocele, fibroadenoma e carci- 
noma da mama.‘ 


Prevenção e tratamento 
O aspecto mais importante para a prevenção do abscesso ma- 
mário é a instituição precoce do tratamento da mastite. 

O abscesso exige intervenção rápida, com drenagem cirúr- 
gica, de preferência sob anestesia, com coleta de secreção pu- 
rulenta para cultura e antibiograma. Quando possível, devem- 
-se fazer pequenas incisões ou aspirações com agulha guiada 
por ultrassonografia para preservar o tecido mamário.?* São 
recomendadas antibioticoterapia e demais condutas indica- 
das no tratamento da mastite. A amamentação pode ser man- 
tida dependendo da localização do abscesso. Ha vários estu- 
dos que demonstram que a amamentação é segura para o 
bebê, mesmo na presença de Staphylococcus aureus.* Haven- 
do necessidade de interromper a lactação na mama afetada, 
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ela deve ser esvaziada regularmente, e a amamentação, man- 
tida na mama sadia.” O uso de fármacos que determinem a su- 
pressão da lactação não está indicado nos casos em que as 
mães desejem continuar a amamentação. 


Os abscessos mamários não adequadamente tratados po- 


dem evoluir para drenagem espontânea, necrose e perda do 
tecido mamário. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Entender a importância da prevenção, do diagnóstico 
precoce e do tratamento adequado de problemas 
mamários relacionados à lactação. 

Identificar os fatores que aumentam o risco de as 
mulheres desenvolverem as complicações da lactação 
abordadas neste capítulo. 

Orientar medidas de prevenção dessas complicações. 
Identificar prontamente os problemas abordados. 

Ser capaz de tratar adequadamente essas condições. 
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Introdução 

O avanço do conhecimento científico promoveu melhor ava- 
liação dos extraordinários benefícios do aleitamento materno 
quanto aos aspectos nutricionais, imunológicos, biológicos, 
cognitivos, afetivos ou econômicos. A recomendação da Orga- 
nização Mundial da Saúde (OMS), de amamentação exclusiva 
nos primeiros 6 meses e complementada até os 2 anos de vida 
ou mais, ainda não é plenamente praticada no Brasil.’ 

Alguns fatores estão envolvidos com não amamentação ou 
interrupção precoce do aleitamento materno, dentre os quais o 
uso de medicamentos pelas nutrizes.” O uso de medicamentos 
durante a lactação é uma prática muito frequente e considerada 
causa importante de interrupção do aleitamento materno. Além 
da existência de medicamentos sabidamente contraindicados 
para uso durante a lactação, outros fatores também contribuem 
para o desmame, como carência de informações sobre muitos 
fármacos, recomendações não científicas em bulas dos medica- 
mentos, desinformação e desinteresse dos médicos sobre o tema 
e receio materno de um possível dano para a saúde do filho. 

O pediatra é consultado com frequência para opinar sobre a 
segurança do uso de medicamentos durante a amamentação, 
apesar de raramente prescrever medicamentos para a nutriz. 
É fundamental, portanto, a constante atualização sobre o 
tema, visando racionalizar o uso de medicamentos nesse pe- 
ríodo e proteger o aleitamento materno. A indicação criteriosa 
do tratamento materno e a seleção cuidadosa dos medica- 
mentos geralmente permitem que a amamentação continue 
sem interrupção e com segurança. 


Farmacologia e amamentação 

O conhecimento dos fatores que determinam a segurança dos 
fármacos para uso durante a lactação é fundamental na prescri- 
ção para uma nutriz. Devem-se conhecer os fatores que estão 
relacionados com o leite materno, com a mulher e o lactente, 
além do tipo de fármaco. Esses fatores, de forma isolada ou em 
conjunto, podem interferir na decisão e na escolha pelo pedia- 
tra do tipo de medicamento que deve ser utilizado pela nutriz. 


Fatores relacionados ao leite materno 

A excreção de fármacos para o leite materno é maior durante 
os primeiros dias de lactação (colostro), quando as células al- 
veolares são pequenas e o espaço intercelular é maior, o que 
facilita a transferência de substâncias maternas, incluindo fár- 
macos, linfócitos, imunoglobulinas e proteinas para o leite 
materno. Ocorre redução dos níveis de progesterona com con- 
sequente crescimento das células alveolares e estreitamento 
dos espaços intercelulares a partir de 2 semanas após o parto. 
Assim, há redução da passagem de fármacos para o leite ma- 
terno.” 


Fatores relacionados a nutriz 

Fatores que reduzem a capacidade da mãe de metabolizar ou 
excretar o fármaco podem aumentar a exposição do lactente a 
ele. Assim, cuidado especial deve ser tomado ao prescrever 
medicamentos para nutrizes com doenças hepáticas ou renais, 
porque essas disfunções podem elevar os níveis sanguíneos 
dos fármacos e sua permanência na circulação materna. 


Fatores relacionados ao lactente 

A idade do lactente é considerada uma das mais importantes 

variáveis no momento de determinar a segurança do fármaco 

para uso pela nutriz. A barreira hematoencefálica é imatura 

em recém-nascidos e lactentes jovens, havendo aumento da 

passagem de fármacos lipossolúveis que atuam no sistema 

nervoso central. De forma semelhante, os sistemas orgânicos 

responsáveis pelo metabolismo e excreção dos fármacos não 

estão completamente desenvolvidos nessa população. A rela- 

ção entre idade do lactente e risco de efeito adverso também 

sofre influência do tipo de aleitamento praticado, se exclusivo 

ou não. Hale classifica o risco de efeitos adversos para o lac- 

tente segundo a idade, como: 

e baixo risco (6 a 18 meses); 

e risco moderado (2 a 6 meses); 

e alto risco (prematuros, recém-nascidos, lactentes clinica- 
mente instáveis ou com função renal debilitada). 
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Fatores relacionados ao fármaco 

A via de administração também é um fator determinante na 
segurança dos fármacos para uso pela nutriz. Muitos fármacos 
administrados topicamente ou inalados não atingem níveis 
plasmáticos significativos, possuindo níveis lácteos não men- 
suráveis. Vários antibióticos, corticosteroides e retinoides 
aplicados em áreas pequenas não são bem absorvidos por via 
transcutânea e são praticamente indetectáveis no plasma.’ 

O transporte transcelular dos fármacos, ilustrado na Figu- 
ra 1, depende das características fisicoquímicas dos fármacos, 
conforme descrito a seguir: 

e peso molecular: fármacos com baixo peso molecular atingem 
mais facilmente o leite materno que aqueles com peso mole- 
cular > 10 daltons. Os poros das membranas permitem o mo- 
vimento de moléculas com pesos moleculares < 200 daltons; 

e grau de ionização: fármacos que sao bases fracas tendem a es- 
tar menos ionizados no plasma (pH = 7,4) e a permanecer na 
forma ionizada no compartimento lácteo (pH = 7,1), favore- 
cendo sua concentração no leite materno.º Exemplo: betablo- 
queadores; 

e ligação a proteinas: fármacos com baixa afinidade a proteinas 
plasmáticas apresentam maior facilidade para atingir o com- 
partimento lácteo, uma vez que os fármacos passam para o 
leite materno sob a forma livre, ou seja, não ligados as protei- 
nas plasmaticas.* Exemplo: diazepam; 

e lipossolubilidade: fármacos lipossolúveis atravessam mais fa- 
cilmente a barreira celular lipoproteica, atingindo mais facil- 
mente o compartimento lácteo. Concentram-se mais no leite 
maduro em razão de seu maior coeficiente de solubilidade em 
lipidios.* Exemplo: sulfonamidas e cloranfenicol; 

e meia-vida: fármacos de ação longa mantêm níveis circulantes 
por maior tempo no sangue materno e, consequentemente, 
no leite materno. Assim, preferir midazolam em vez de dia- 
zepam ao prescrever um hipnótico; 

e biodisponibilidade oral: fármacos com baixa biodisponibili- 
dade são ideais para uso durante a lactação porque, mesmo 
quando presentes no leite, são pouco ou nada absorvidos pelo 
lactente.” Exemplo: insulina, gentamicina, omeprazol, lanso- 
prazol, heparina. 





Figura 1 Transporte dos fármacos para o leite materno. 


Método de estimativa de exposição 

do lactente aos fármacos 

A determinação da quantidade de fármacos e a exposição ao 
lactente via leite materno pode ser uma ferramenta eficaz para 
a segurança do seu uso durante a lactação, principalmente se a 
exposição for prolongada. As medidas mais utilizadas para 
esse fim são a razão leite /plasma e a dose relativa no lactente. 

A razão leite /plasma é utilizada para estimar a quantidade 
de fármaco transferido para o leite. É a razão entre as concen- 
trações do fármaco no plasma e no leite em estado de equili- 
brio. Um baixo valor indica baixa concentração do fármaco no 
leite. É importante ressaltar que nem sempre valores elevados 
constituem preocupação, a exemplo de fármacos com baixa 
biodisponibilidade para o lactente. 

A dose relativa no lactente estima a porcentagem da dose 
materna transferida para o lactente. Estabeleceu-se, de for- 
ma arbitrária, que o valor deve ser menor que 10% para que o 
fármaco seja considerado seguro para uso durante a lactação. 
Possui a desvantagem de considerar que mãe e filho pos- 
suem mesma absorção, metabolização e excreção, fato que 
normalmente não ocorre na prática. Além disso, certos far- 
macos considerados seguros na lactação dispensam esse tipo 
de cálculo. 


Classificação dos fármacos para uso durante 

a amamentação 

Na elaboração deste capítulo, foram consultados artigos cien- 
tíficos disponíveis na literatura, com destaque para Hale e 
Rowe,’ LactMed (site de busca elaborado pela United States 
National Library of Medicine, disponível também como apli- 
cativo para smartphones e recomendado pela Academia Ame- 
ricana de Pediatria)? e American Academy of Pediatrics.’ 

Os farmacos citados neste capitulo sao os mais frequente- 
mente utilizados na pratica clinica. E importante ressaltar que 
o fato de alguns farmacos de uso frequente nao serem citados 
significa que, até o presente momento, nao há informações so- 
bre a segurança de seu uso na lactação. 

A Tabela 1 mostra os fármacos classificados quanto à segu- 
rança de seu uso na lactação em: 

e seguros: quando não apresentam efeitos adversos descritos 
sobre o lactente ou sobre o suprimento lácteo; 

e usar com cautela: quando existe risco teórico ou concreto de 
dano a saúde do lactente ou à produção láctea. Esses medica- 
mentos devem ser utilizados levando-se em conta a relação 
risco /benefício, quando fármacos mais seguros não estão dis- 
poníveis ou são ineficazes. Os medicamentos que apresentam 
maior risco de efeitos indesejáveis sobre o lactente foram des- 
tacados com um asterisco (*). Recomenda-se utilizar esses 
medicamentos durante o menor tempo e na menor dose pos- 
sível, observando os efeitos sobre o lactente; 

e contraindicados: quando existem evidências de danos signifi- 
cativos a saúde do lactente. Nesse caso, o risco do uso do me- 
dicamento pela nutriz claramente é maior que os benefícios 
do aleitamento materno. Esses fármacos exigem a interrup- 
cao da amamentação. 
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As drogas de abuso também foram incluídas na Tabela 1. Mães 
usuárias regulares de drogas de abuso não devem amamentar 
seus filhos. Mães usuárias ocasionais devem suspender a 
amamentação por um período variável, dependendo da droga 
em questão (Tabela 2). Mulheres inseridas em programas de 
tratamento do abuso de drogas devem ser alertadas para não 
utilizar essas drogas e apoiadas a amamentar durante a absti- 
nência.! 


Princípios básicos para uso de fármacos 

durante a amamentação 

O princípio fundamental da prescrição de medicamentos para 

maes lactantes baseia-se, sobretudo, na avaliação dos riscos e 

dos benefícios. A amamentação ao seio somente deve ser in- 

terrompida ou desencorajada se existir evidência substancial 
de que o fármaco usado pela nutriz é nocivo para o lactente ou 
quando não houver informações a respeito e o fármaco não 
puder ser substituído por outro sabidamente mais seguro. 

Caso o uso de medicamentos seja realmente necessário, deve- 

-se fazer opção por um fármaco já estudado, que seja pouco ex- 

cretado no leite materno ou que não tenha risco aparente para 

a saúde da criança. 

A seguir, são mencionados alguns aspectos práticos para 
tomada de decisões pelo profissional de saúde, adaptados e 
modificados das normas básicas para prescrição de fármacos 
as mães durante a lactação das últimas revisões sobre o tema 
da Academia Americana de Pediatria.” 

1. Avaliar a necessidade da terapia medicamentosa. Nesse caso, 
um contato entre o pediatra e o obstetra ou o clínico é muito 
útil. O fármaco prescrito deve ter benefício reconhecido para a 
condição indicada. 

2. As orientações acerca da segurança dos fármacos para uso du- 
rante a gestação diferem para uso na lactação. 

3. Preferir um fármaco ja estudado e sabidamente seguro para a 
criança, que seja pouco excretado no leite humano. Exemplo: 
prescrever paracetamol em vez de aspirina; penicilinas, em 
vez de cloranfenicol. 

4. Preferir fármacos que ja são liberados para uso em recém-nas- 
cidos e lactentes. 


Tabela 2 Recomendação quanto ao tempo de interrupção 
da amamentação após o uso de droga de abuso 


Período recomendado de 
interrupção da amamentação 


Drogas 








Álcool (etanol) 2 horas para cada drink* consumido 





Anfetamina e ecstasy 24 a 36 horas 
Cocaína e crack 


24 horas 





Fenciclidina 1a 2 semanas 





Heroína e morfina 24 horas 
LSD 48 horas 








Maconha 24 horas 





* Um drink corresponde a 340 mL de cerveja, 141,7 mL de vinho, 42,5 mL de 
bebidas destiladas. 
Fonte: adaptado de Hale, 2005.” 


5. Preferir terapia tópica ou local e oral à parenteral, quando pos- 
sível e indicado. 

6. Preferir o uso de medicamentos com um só fármaco, evitando 
combinações de fármacos. Exemplo: usar apenas paraceta- 
mol em vez de apresentações contendo paracetamol, AAS e 
cafeína. 

7. Programar o horário de administração do fármaco a mãe, evi- 
tando que o pico do medicamento no sangue e no leite materno 
coincida com o horário da amamentação. Em geral, a exposi- 
ção do lactente ao fármaco pode ser diminuída se a mãe utilizar 
o farmaco imediatamente antes ou logo após a mamada. 

8. Quando possível, dosar o fármaco na corrente sanguínea do lac- 
tente se houver risco para a criança, como nos tratamentos ma- 
ternos prolongados, a exemplo do uso de anticonvulsivantes. 

9. Escolher medicamentos que alcancem níveis mínimos no lei- 
te. Por exemplo, os antidepressivos sertralina e paroxetina 
possuem níveis lácteos bem mais baixos que a fluoxetina. 

10. Utilizar o medicamento pelo menor tempo possível. Os riscos 
do uso de uma única dose ou de um tratamento por curto pe- 
ríodo são, sabidamente, menores que uma terapia de longo 
prazo. 

11. Orientar a mãe para observar a criança com relação a possi- 
veis efeitos colaterais, como alteração do padrão alimentar, 
hábitos de sono, agitação, tônus muscular e distúrbios gas- 
trointestinais. 

12. Evitar fármacos de ação prolongada pela maior dificuldade de 
ser excretados pelo lactente. Exemplo: preferir midazolam ao 
diazepam. 

13. Orientar a mãe para retirar o seu leite com antecedência e es- 
tocar em congelador por, no máximo, 15 dias, para alimentar o 
bebê no caso de interrupção temporária da amamentação. 
Sugerir também ordenhas periódicas para manter a lactação. 

14.As bulas dos medicamentos não são fontes confiáveis de in- 
formação sobre a segurança dos fármacos para uso na lacta- 
çdo. 

15. Recomenda-se consulta de uma base de dados para proceder 
a prescrição ou as orientações para a nutriz. Por exemplo, 
Lactmed.® 


Conclui-se que uma avaliacao cuidadosa da real necessidade 
do uso de medicamentos e da sua escolha garantira a manu- 
tenção da amamentação, na maioria das vezes, em mulheres 
fazendo uso de medicamentos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer os fatores que determinam a transferência 
dos medicamentos da mãe para seu filho por meio do 
leite materno. 

e Conhecer os princípios básicos para uso de fármacos 
durante a lactação. 

e Selecionar os medicamentos de menor risco de uso 
durante a lactação. 

e Selecionar os medicamentos que assegurem o 
tratamento criterioso da mãe e que permitam a 
manutenção da amamentação. 
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A CONSULTA DO 
ADOLESCENTE 


Mariângela de Medeiros Barbosa 
Danilo Blank 


Introdução 

A adolescência não deve ser considerada um período de transi- 
ção, pois isso leva a despriorizar a atenção a saúde do jovem, 
menosprezando suas necessidades e direitos.” Para promover 
a atenção especial ao adolescente no âmbito global, a Organi- 
zação Mundial da Saúde (OMS) publicou o relatório “Health 
for the world's adolescents: a second chance in the second deca- 
de” (“Saude para os adolescentes do mundo: uma segunda 
chance na segunda década”), que ressalta que o atendimento 
efetivo do jovem permite corrigir problemas que tenham surgi- 


do na infância e prevenir comportamentos que levam a doen- 
ças crônicas, reduzindo seus efeitos negativos em longo prazo. 
Reúne as principais diretrizes para intervenções em proble- 
mas atuais da população jovem (depressão, violência e injú- 
rias, Sexo inseguro, uso de drogas, nutrição inadequada, falta 
de imunizações, sedentarismo e uso de dispositivos eletrôni- 
cos), sob uma perspectiva de curso de vida.” Remete a compe- 
tências essenciais para um atendimento integral do adoles- 
cente, resumidas na Tabela 1, dentre as quais as do primeiro e 
do terceiro dominios sao de interesse precipuo do pediatra. 


Tabela 1 Competências essenciais em saúde e desenvolvimento do adolescente para profissionais de saúde no âmbito 


da atenção primária 


Domínios Competências 





1. Conceitos básicos sobre saúde e 
desenvolvimento do adolescente e 


11. Demonstrar entendimento do desenvolvimento normal do adolescente, seu impacto na 
saúde e implicações para os cuidados de saúde e promoção da saúde 





comunicação efetiva 


1.2. Interagir efetivamente com o adolescente 





2. Leis, políticas e normas de qualidade 


21. Aplicar na prática clínica as leis e políticas que afetam o atendimento do adolescente 





2.2. Oferecer ao adolescente serviços de saúde com alto padrão de qualidade 





3. Cuidado clínico de adolescentes com 


condições específicas puberdade 


3.1. Avaliar o crescimento e o desenvolvimento normal e manejar distúrbios do crescimento e 





3.2. Fornecer imunizações 





3.3. Manejar problemas de saúde comuns na adolescência 





3.4. Avaliar a saúde mental e manejar problemas 





3.5. Fornecer cuidados de saúde sexual e reprodutiva 





3.6. Fornecer serviços de prevenção, detecção e manejo de infecção pelo HIV 





3.7. Promover atividade física 





3.8. Avaliar o estado nutricional e manejar distúrbios 





3.9. Manejar problemas crônicos de saúde, inclusive deficiências físicas 





3.10. Avaliar e manejar abuso de substâncias 





3.11. Detectar situações de violência e fornecer apoio de primeira linha a vítimas 





3.12. Prevenir e manejar injúrias não intencionais 








Fonte: Michaud e Baltag, 2015.4 


3.13. Detectar e manejar doenças endêmicas 
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A consulta do adolescente 
Pré-requisitos 
Atender adolescentes pressupõe saber o que é e o que não é ado- 
lescência. Em princípio, é a fase do desenvolvimento entre a in- 
fância e a vida adulta, cujos limites cronológicos costumam ser 
definidos entre 10 e 19 anos, mas programas comunitários atuais, 
como as políticas do Ministério de Saúde do Brasil, englobam 
também a chamada faixa de adultos jovens, que vai até os 24 
anos.” Esse período etário compreende, no Brasil, cerca de 22% 
da população. Para fins de recomendações de procedimentos de 
puericultura, a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) enqua- 
dra na adolescência 9 consultas anuais dos 11 aos 19 anos e a 
American Academy of Pediatrics, 11 consultas dos 11 aos 21 anos.’ 
Na pratica, esses limites nao sao tao rigidos. A puberdade 
costuma ser vista como o marco inicial da adolescência, mas o 
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segundo estágio da classificação de maturidade sexual de Tan- 
ner pode acontecer tão cedo quanto aos 8 anos de idade, no 
caso da telarca nas meninas, ou 9,5 anos, no caso do aumento 
dos testículos nos meninos. Por outro lado, a maturação do 
córtex pré-frontal, associado com processos cognitivos com- 
plexos - como o controle de impulsos, memória, avaliação de 
riscos e recompensa, opções múltiplas e suas consequências -, 
pode se estender ao longo da terceira década de vida. Alguns 
aspectos do desenvolvimento moral e da identidade podem 
nao ser atingidos por um tempo ainda maior. 

Em segundo lugar, é preciso ter uma noção das causas pre- 
valentes de morbidade e mortalidade entre jovens, para que o 
profissional de saúde esteja preparado para lidar com situa- 
ções e agravos evitáveis, com uma perspectiva de curso de 
vida’ (Figuras 1 e 2). 
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Figura 1 As dez principais causas de morte entre adolescentes (2012). 


Fonte: Dick e Ferguson, 2015. 
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Figura 2 As dez principais causas de anos de vida perdidos ajustados para deficiência entre adolescentes (2012). 


Fonte: Dick e Ferguson, 2015. 


Os marcos do desenvolvimento do adolescente — incluindo 
atitudes desafiadoras e certo grau de exposição a riscos - têm 
que ser vistos como normais, não como de “desafios”, e devem 
ser sempre antecipados e aceitos. A sexualidade emergente 
deve ser abordada como faceta do desenvolvimento saudável, 
evitando focar os riscos.º Todo atendimento de saúde do ado- 
lescente deve ser baseado no que ele tem de positivo, com 
apoio para que se desenvolva como um ser autônomo, capaz 
de decisões responsáveis acerca de sua saúde.” 

Condição indispensável para um bom atendimento ao ado- 
lescente é que o profissional de saúde se sinta a vontade nessa 
tarefa; para isso é preciso gostar do adolescente, saber traba- 
lhar em equipe, ter compromisso e capacidade de se emocio- 
nar. Além do conhecimento científico, é útil ter noções de an- 
tropologia, sociologia, psicanálise e cultura em geral. 

A consulta é um momento privilegiado de comunicação e 
deve decorrer em um clima que inspire confiança, respeito e si- 
gilo. O adolescente também precisa ser receptivo ao processo. 

O acolhimento do adolescente por toda a equipe de saúde é 
importante. A clínica ou a unidade de atendimento não precisa 
ser uma “clínica para adolescentes”, mas deve seguir protoco- 
los específicos para eles, incluindo atendê-los, mesmo que es- 
tejam sem os documentos habitualmente exigidos ou estejam 
desacompanhados; oferecer amplas informações sobre os ser- 
viços e rotinas (contatos, horários de atendimento, profissio- 
nais, serviços disponíveis); flexibilizar horários; diminuir a bu- 
rocracia; facilitar agendamentos (consultas, vacinas, grupos). 

O uso da Caderneta de Saúde do Adolescente do Ministério 
da Saúde deve ser promovido, pois é um instrumento útil para 
ajudar o jovem no processo de autodescoberta e autocuidado. 
Contém espaços para registrar medidas antropométricas, va- 
cinas, maturação sexual, pressão arterial e ciclo menstrual, 
além de orientações sobre nutrição, mudanças no corpo, saú- 
de bucal, sexual e reprodutiva. As versões masculina e femini- 
na podem ser facilmente acessadas na internet.” 

Por fim, há evidências de que o uso racional do prontuário 
médico eletrônico e novas estratégias de comunicação, in- 
cluindo acesso por smartphones e redes sociais, podem ter im- 
pacto positivo no cuidado da saúde de jovens. 


O ambiente do consultório 

Os adolescentes são sensíveis aos contatos verbais e não ver- 
bais; sentem quando são bem-vindos e tratados com respeito 
e confiança. Para isso, o ambiente deve ser reservado e atraen- 
te, de preferência com horário específico. 

Na sala de espera deve haver material de interesse dos jovens, 
como revistas, folderes, cartazes ou audiovisuais sobre nutrição, 
esportes, relações interpessoais e orientação afetivo-sexual. 

O médico deve dispor de tempo suficiente para a consulta, 
assim como toda a equipe multiprofissional, de cuja integra- 
cao depende a resolutividade do atendimento. 


Modalidades de consulta 

A consulta do adolescente compreende duas modalidades ou 
etapas: paciente acompanhado dos pais ou familiares e sozi- 
nho. Na primeira situação, devem-se observar aspectos do 
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funcionamento do grupo familiar e de seu relacionamento. É 
essencial que o adolescente perceba que ele é o centro da con- 
sulta, que a família está ali para complementar. 

Os pais costumam prestar informações mais claras sobre a 
vida pregressa do jovem, inclusive sobre o motivo da consulta, 
A consulta com o adolescente sozinho é a modalidade preferi- 
da pela maioria dos profissionais, pois ajuda desde o início a 
estabelecer uma relação de confiança, criando o vínculo indis- 
pensável para a boa relação profissional /adolescente. 

Contudo, é importante informar ao jovem que em algum 
momento pode ser necessária a presença dos pais, para infor- 
mações sobre algo que ele desconheça. Além disso, se por um 
lado é indispensável estabelecer um senso de confidencialida- 
de com o adolescente, assegurando o aspecto sigiloso da con- 
sulta, também deve ficar claro que o sigilo será quebrado em 
situações graves (p.ex., risco de vida para o paciente ou tercei- 
ros), presença de ideias suicidas, violência física contra outras 
pessoas e risco de abuso sexual. Por outro lado, o jovem deve 
sempre ser encorajado a discutir seus problemas com seus fa- 
miliares ou responsáveis, com ou sem a presença do profissio- 
nal de saúde. 


Atitude de aproximação 

O pediatra (ou outro membro da equipe) deve se apresentar à 
família e ao adolescente como pessoa habilitada no seu atendi- 
mento. Muitos profissionais experimentam certo desconforto 
ao atender adolescentes em função da reputação de serem difi- 
ceis, confrontadores e irreverentes; na verdade, essas caracte- 
rísticas fazem parte do desenvolvimento normal nesse período. 

É importante não colocá-los na posição de réu ou vítima, 
assim como não assumir a posição de pais. Tratá-los com res- 
peito, não os rotulando como criança ou paciente. Entretanto, 
ajudar o adolescente em momentos dificeis não significa dar 
suporte ou acobertar comportamentos impróprios. Deve-se 
lembrar que muitas vezes são trazidos a força, contrariados e 
até em conflito com a lei. 

É importante evitar interrupções durante a consulta e evi- 
tar escrever ou digitar enquanto o adolescente estiver falando, 
sobretudo quando o assunto for sensível, como relacionamen- 
to, sexualidade ou uso de drogas. 

Escutar sempre o que o jovem tem a dizer é um ponto-cha- 
ve para a aproximação e o estabelecimento de um bom vincu- 
lo. É fundamental saber ouvir, olhar nos olhos do jovem, pois 
nem sempre a queixa verbalizada exterioriza sua verdadeira 
preocupação. Trabalhar com adolescentes exige, sobretudo, a 
consciência do inacabado. 


Anamnese 

Na etapa inicial da anamnese do adolescente, com a presença 
dos pais ou responsáveis, devem ser abordados o motivo da 
consulta e informações sobre história pregressa e imuniza- 
ções. Contudo, é essencial deixar bem claro desde o início que 
o paciente é a figura central, dirigindo-se sempre a ele. Para 
melhor entender o adolescente, é preciso observar durante a 
entrevista seu estado geral, sua postura, cuidados de higiene, 
modo de vestir e interação com o acompanhante. 
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A seguir, é importante pedir licença aos pais para conversar 
a sós com o jovem. A anamnese em si obedece roteiro similar 
ao de qualquer idade, com perguntas sobre a queixa principal, 
se houver, história da doença atual e revisão de sintomas. No 
entanto, a entrevista com adolescentes deve especialmente se 
basear em perguntas abertas, como: “Que preocupações você 
gostaria de me contar hoje” ou “Aconteceu algo diferente des- 
de a última vez que conversamos?” ou ainda “Fale-me sobre 
quem você procura para conversar quando tem algum proble- 
ma ou mesmo um dia ruim”, 

A porção mais reveladora e relevante da entrevista com o 
adolescente sozinho é a avaliação tao completa quanto possi- 
vel do seu perfil psicossocial. Para tanto, é útil o método ba- 
seado no acrônimo AADDOLESSE, mas tal abordagem deve 
ser sempre precedida de uma explicação clara de por que to- 
das aquelas perguntas são importantes. A Tabela 2 mostra 
dois conjuntos detalhados de perguntas prioritárias e comple- 
mentares dentro desse modelo de entrevista. É evidente que 
todas as questões pertinentes sobre tópicos tão variados não 
cabem no tempo de uma consulta regular; por isso, cada pro- 
fissional deve ter sensibilidade para utilizar as perguntas mais 
cabíveis em um momento e deixar outros assuntos para con- 
sultas posteriores. Seja qual for a ordem escolhida, é recomen- 
dável começar com uma conversa menos invasiva - por exem- 
plo, tratando de hobbies ou da escola -, com o intuito de aliviar 
a tensão e granjear confiança, para em seguida afirmar algo 
como “Muito bem, agora eu gostaria de ver como você tem li- 
dado com situações de estresse, se seus comportamentos são 
seguros e se há qualquer coisa que possa estar colocando sua 
saúde em risco, ok?”. 

Em vista da importância da exposição do adolescente ao al- 
cool e outras drogas, sempre que possível deve ser administra- 
do o questionário CRAFFT (Car, Relax, Alone, Forget, Friends, 
Trouble), um teste de triagem breve, validado e amigável para 
avaliar o possível uso de substâncias psicoativas.!é 

Além disso, nos dias de hoje, a anamnese não pode deixar 
de incluir o uso e abuso de meios eletrônicos e internet.” 

Há evidências para recomendar a triagem de adolescentes 
para depressão maior a partir dos 12 anos, desde que tenham 
acesso a diagnóstico, tratamento e acompanhamento adequa- 
dos. Os testes de triagem considerados mais sensíveis e espe- 
cificos são o Patient Health Questionnaire for Adolescents 
(PHQ-A)º e o Beck Depression Inventory-Primary Care Version 
(BDI-PC).º 

A anamnese nutricional deve ser completa, incluindo infor- 
mações sobre os horários em que o paciente costuma fazer 
suas refeições, tipos de alimento preferidos e efetivamente 
consumidos. 

A imunização contra doenças transmissíveis é um dos 
poucos componentes do acompanhamento de saúde cuja 
eficácia está amplamente documentada. Logo, faz parte da 
anamnese a verificação do registro das vacinas na Caderne- 
ta de Saude do Adolescente,” cuja apresentação deve ser co- 
brada em toda consulta. É importante verificar a orientação 


atualizada da SBP quanto a vacinação do adolescente e, nos 
casos em que o calendário oficial de vacinas do PNI/Minis- 
tério da Saúde não inclui rotineiramente vacinas de eficácia 
já comprovada em outros países, como a vacina quadriva- 
lente contra o meningococo ou a vacina contra o papiloma- 
vírus humano para meninos, sua aplicação deve ser reco- 
mendada. 


Exame físico 

O exame físico deve respeitar o pudor e o senso de privacidade 
do jovem, que deve vestir um avental apropriado. Cada proce- 
dimento do exame deve ser explicado e discutido. Além disso, 
é importante perguntar por qualquer desconforto. A lavagem 
das mãos deve ser feita na frente do paciente, pois há estudos 
que mostram que os jovens valorizam muito esse procedi- 
mento ao escolher um serviço de saúde. 

A realização compulsória do exame físico completo em to- 
das as consultas - embora muitos protocolos a recomendem 
em bases empíricas - não se apoia em bases científicas. Há 
evidências convincentes de que a ênfase dada a esse procedi- 
mento de forma sequencial é um desperdício de tempo do 
médico, em vista da dificuldade técnica da execução consis- 
tente de todos os seus componentes, do número insignifican- 
te de diagnósticos novos a partir da primeira avaliação com- 
pleta e da falta de intervenções efetivas nos positivos 
verdadeiros. Recomenda-se a utilização mais efetiva do tem- 
po, enfocando certos aspectos específicos do exame físico, de 
acordo com a idade. Por exemplo, há sugestões empíricas 
para realizar ausculta cardíaca e palpação de pulsos no início 
da adolescência, pois são procedimentos simples, que consti- 
tuem testes de triagem sensíveis e específicos para cardiopa- 
tias congênitas. 

A aferição do peso e da estatura e o cálculo do índice de 
massa corporal (IMC) fazem parte do exame físico, assim 
como a devida plotagem nas curvas da OMS, disponíveis na 
Caderneta de Saude do Adolescente do Ministério da Saude." 
É bom ressaltar que esse conjunto de curvas não inclui gráfi- 
cos de peso para a idade, irrelevantes para a avaliação do cres- 
cimento do adolescente, mas apenas de estatura e IMC. Além 
disso, a caderneta não apresenta pontos de corte para sobre- 
peso e obesidade - diferentemente das recomendações da 
própria Norma Técnica do Sistema de Vigilancia Alimentar e 
Nutricional? —, mas indica somente como valores críticos de 
IMC para excesso de peso aqueles superiores a +2 escores z. 
Nesse sentido, são úteis os gráficos da Figura 4, recomenda- 
dos por Cole et al., com curvas de percentis (espaçadas a cada 
2/3 de um escore z), cruzando aos 18 anos com os pontos de 
corte largamente utilizados de 25 e 30 kg/m’ para definir, res- 
pectivamente, sobrepeso e obesidade, que são considerados 
menos arbitrários e com apoio mais sólido em dados interna- 
cionais do que as tradicionais classificações, incluindo a do 
CDC (Centers for Disease Control and Prevention) norte- 
-americano e a do Sisvan (Sistema de Vigilância Alimentar 
Nutricional) brasileiro.” 
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Tabela 2 O modelo AADDOLESSE de entrevista psicossocial do adolescente* 


Perguntas potenciais de primeira linha 


Perguntas para quando o tempo permitir ou se a situação 
exigir exploração contextual maior 

















A Atividades e 
amigos 


O que você faz para se divertir? Como você passa O 
tempo com os amigos? Família? Outras pessoas? Quem? 
Onde? 

Qual é a sua turma? 

Você costuma usar a internet para quê? 

Quantas horas por dia você fica na frente de uma tela, 
seja computador, TV, tablet ou telefone? Você desejaria 
gastar menos tempo com essas coisas? 


Você pratica esportes? 

Você participa de chats on-line? Quanto tempo gasta com isso? 
Você já enviou fotos ou textos e depois se arrependeu? 
Você tem algum(a) amigo(a) que já se prejudicou com a 
internet? 

Que tipo de música você curte? 

Você lê livros para distração ou prazer? 

Você vê pornografia on-line com que frequência? 

























































































A Alimentação 


Você se estressa com o seu peso, sua altura ou seu 


O que você gosta e o que você não gosta em seu corpo? 
































e imagem corpo? Se sim, fale-me sobre isso. Você faz alguma coisa para controlar o peso? 
corporal Você andou tendo mudanças de peso recentemente? Fale-me da sua rotina de exercícios físicos. 
Você fez dieta no último ano? Como? Com que O que você acha que é uma dieta saudável? Como ela se 
frequência? compara com o que você costuma comer? 
Você já tomou remédios para emagrecer? Como seria para você perder (ganhar) 5 kg? 
D Drogas Você tem amigos ou familiares que fumam? Álcool? Você alguma vez bebe ou usa outra droga quando está 


Outras drogas? 

Você fuma ou usa cigarros eletrônicos? Álcool? Outras 
drogas? Bebidas energéticas? 

Você já tentou parar de fumar ou cortar outra droga? 


sozinho? 

Aplicar o questionário de triagem CRAFFT (Figura 3). 
Você já usou álcool ou outra droga para se acalmar ou se 
sentir melhor? 

Alguém com problema de drogas em casa? 











D Depressão e 
suicídio 


Você se sente mais estressado(a) ou ansioso(a) do que 
gostaria? 

Você se sente mais triste do que gostaria? 

Você costuma ficar entediado(a)? 

Você tem dificuldade para dormir? 

Você pensa muito em se machucar ou a outra pessoa? 
Conte-me sobre alguma vez em que alguém pegou no 
seu pé na internet ou fez você se sentir mal. 


Conte-me sobre alguma vez em que você tenha ficado triste 
ao usar uma mídia social, como o Facebook. 

Você tem perdido o interesse por coisas que antes você 
curtia? 

Você anda passando menos tempo com os amigos? 

Você prefere estar sozinho(a) a maior parte do tempo? 
Alguma vez você já tentou se matar? 

Você já teve que se ferir (por exemplo, se cortando) para se 
acalmar ou se sentir melhor? 











O Ocupação 


Você trabalha? Onde? Quanto? 
Quais são suas metas quanto a emprego? 


Como você se relaciona com as pessoas no trabalho? 
Você tem tido mais responsabilidades no trabalho? 


























L Lare 
família 


Quem mora com você? Onde você mora? 

Como são as relações em casa? 

Você pode falar com alguém em casa sobre estresse? 
(Quem?) 

Há alguém novo na casa? Alguém saiu de casa 
recentemente? 

Alguém com doença crônica em casa? 

Você tem smartphone ou computador em casa? No seu 
quarto? Para que você os utiliza? 


Você se mudou recentemente? 

Você já teve que morar longe de casa? (Por quê?) 
Você já fugiu de casa? (Por quê?) 

Há algum tipo de violência em casa? 

Atitudes dos pais quanto a álcool? Drogas? 
Alguém com problema de drogas em casa? 
Como é a sua vizinhança? 






























































E Educação 


Fale-me sobre a sua escola. 

A sua escola é um lugar seguro? Você já sofreu bullying 
na escola? 

Você se sente ligado(a) à escola? Você se sente como se 
ali fosse o seu lugar? 

Há adultos na escola com quem você se sente à vontade 
para falar sobre coisas importantes? Quem? 

Suas notas andam caindo? Alguma mudança recente? 


Quantos dias você faltou à aula neste mês/semestre? 
Você mudou de escola nos últimos anos? 

Fale-me sobre seus amigos na escola. 

Você teve que repetir uma série/ano? 

Alguma vez você foi suspenso? Expulso? Já pensou em 
largar a escola? 

Como você se dá com as pessoas na escola? 

Quais são suas matérias preferidas na escola? E as menos 
preferidas? 














S Sexualidade 


Você tem namorado(a)? 

Vocé ja transou? 

O que vocé me conta sobre a sua vida sexual? 

Vocé se interessa por garotos ou garotas? Ambos? Ainda 
nao tem certeza? 

O que vocé usa como método contraceptivo? Esta 
satisfeita(o) com o método? 

Você usa camisinha em toda transa? Se não, por quê? 

O que “sexo seguro” significa para você? 

Você já pegou uma doença sexualmente transmissível ou 
ficou com medo de ter pegado? 


Suas atividades sexuais são prazerosas? 

Quantos parceiro(a)s sexuais você já teve ao todo? 
(Menina) Você já engravidou ou ficou com medo de ter 
engravidado? (Menino) Você já engravidou uma garota ou 
ficou com medo de ter engravidado alguém? 

Você já teve alguma relação sexual com violência? 

Você já foi forçado(a) a qualquer coisa sexual que você não 
quisesse? 

Você já sofreu um estupro? Feito por um parceiro sexual? 
Você já enviou foto de você sem roupa por e-mail ou 
internet? 

















S Segurança 


Você sempre usa o cinto de segurança no carro? 
Capacete ao andar de bicicleta ou moto? 

Conte-me sobre a última vez em que você andou de 
carro e o motorista tivesse bebido. 

Quando foi a última vez em que você digitou mensagem 
de texto enquanto dirigia? 

Você já sofreu um ferimento grave? Como? Alguém que 
você conhece? 

Você já se encontrou (ou planejou se encontrar) com 
alguém que você tivesse conhecido na internet? 

A sua vizinhança é muito violenta? E a sua escola? 

E seus amigos? 


Você usa equipamento de segurança nos esportes? 

Você já esteve em um acidente de carro ou moto? O que 
aconteceu? 

Você já sofreu algum tipo de abuso físico, verbal, emocional 
ou sexual? 

Você já sofreu bullying? Isso ainda é um problema? 

Você já maltratou animais? 

Você briga na escola ou na vizinhança? 

Você alguma vez achou que tinha que ter uma faca ou arma 
de fogo para se proteger” Isso ainda acontece? 

Você já fugiu de casa? 

Você já se envolveu em algum tipo de roubo? 

Você já foi preso(a)? 

Você já se envolveu com tráfico de drogas? 











E Espiritualidade 


Fale-me de suas crenças religiosas ou espiritualidade. 
Você frequenta alguma igreja? 
Você participa de serviços comunitários? 


Você pratica algum ritual religioso? 
Você tem alguma crença que pode interferir nos 
tratamentos médicos? 











Fonte: adaptado de Klein, Goldenring e Adelman, 2014;'* Fernandes, Berger e Blank, 2013.5 
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CRAFFT - Perguntas para triagem 


Responda, por favor, a todas as perguntas honestamente. 
Garantimos a confidencialidade de suas respostas. 


Parte A 


Nos últimos 12 meses: 


1. Bebeu álcool (mais do que alguns golinhos)? Se você Se você respondeu 
respondeu NÃO SIM a alguma delas 
a todas (Ale A2 H (Al a A3), responda 
3. Usou qualquer outra coisa para ficar alto? e A3), responda B1 a B6 abaixo 
(“Qualquer outra coisa” inclui drogas ilegais, qualquer remédio e inalantes.) somente Bl 


2. Fumou maconha? 


Parte B 


1. Você já andou em um CARRO dirigido por alguém (inclusive você 
mesmo/a) que estava “alto” ou que tinha bebido álcool ou usado droga? 


2. Você já se ESQUECEU de coisas que fez enquanto bebia ou usava droga? 


3. Sua família ou AMIGOS já lhe disseram que você devia beber ou usar 
menos droga? 


4. Você já bebeu ou usou droga quando estava SOZINHO? 


5. Você já se meteu em ENCRENCA enquanto estava usando droga ou 
bebendo? 


6. Você já usou droga ou bebeu para RELAXAR, sentir-se melhor ou para 
se enturmar? 


NOTA CONFIDENCIAL 


A informação desta página pode estar protegida pela legislação federal especial sobre regras de confidencialidade (42 CFR Part 2), que 
proíbe revelar esta informação, a menos que haja consentimento com autorização específica expressa por escrito. Uma autorização 
genérica para revelação de informação média NÃO é suficiente. 
© Children's Hospital Boston, 2009. Este formulário pode ser reproduzido em sua forma exata para uso por profissionais clínicos. Uma 
cortesia do Centro de Pesquisa de Abuso de Substância do Hospital Infantil de Boston - Center for Adolescent Substance Abuse Research, 
Children’s Hospital Boston, 300 Longwood Ave, Boston, MA 02115, USA, (617) 655-5433, www.ceasar.org. 

CRAFFT Reprodução produzida com apoio do Massachusetts Behavioral Health Partnership. Tradução por Silvia Cintra Franco. 
Disponível em: http://www.caesar.org/CRAFFT/selfCRAFFT.php 





Figura 3 Questionário CRAFFT para triagem de uso de álcool por adolescentes. 
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Figura 4 Pontos de corte para IMC passando por 25 e 30 kg/m? aos 18 anos de idade (dados de Brasil, Reino Unido, Hong 


Kong, Holanda, Cingapura e EUA). 
Fonte: Cole et al., 2000.72 


A estatura final do adolescente pode ser calculada, espe- 
cialmente se for motivo de sua curiosidade; para tanto, usar 
uma das fórmulas a seguir: 


(estatura paterna) + (estatura materna + 13) 
2 





Meninos — Estatura final= bes cm 


, , [ (estatura paterna - 13) + (estatura materna ) 
Meninas —> Estatura final n 











+8,5 cm 


O grau de desenvolvimento das características sexuais secun- 
dárias deve ser avaliado regularmente, com base na classifica- 
ção de maturação sexual de Tanner, descrita na Tabela 3. Al- 
ternativamente ao exame direto dos genitais e mamas, as 
figuras com os estágios de maturação sexual podem ser mos- 
tradas ao adolescente, que informa em qual dos estágios ele 
acha que se encontra. Há boas evidências de que esse método 
é fidedigno e nesse caso podem ser utilizados os desenhos que 
se encontram na Caderneta de Saúde do Adolescente do Mi- 
nistério da Saúde, cujas versões masculina e feminina estão 
disponíveis na internet.” 

O exame ginecológico completo raramente está indicado 
em meninas com menos de 21 anos, exceto em caso de quei- 
xas específicas. Não há evidências que apoiem o exame clínico 
dos testículos, para a detecção precoce de tumores, assim 
como há evidências suficientes para contraindicar o exame fi- 
sico das mamas como teste de triagem para o cancer de mama 
em adolescentes. 
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As evidências são moderadas para a recomendação de que 
a pressao arterial seja aferida em todas as consultas antes dos 
18 anos. Quando for aferida, é essencial prestar atenção ao 
equipamento (esfigmomanômetro calibrado, manguito com 
largura de 40% e comprimento superior a 80% do perímetro 
braquial), a técnica (paciente sentado, braço direito apoiado 
sobre superficie firme, na altura do coração, inflar o mangui- 
to até cerca de 20 a 30 mmHg acima da pressão sistólica, de- 
sinflar cerca de 2 a 3 mmHg/s, considerar a quinta fase de Ko- 
rotkoff representativa da pressão diastólica), ao ambiente e à 
verificação das medidas nas tabelas de referência publicadas 
nos Estados Unidos pelo National High Blood Pressure Edu- 
cation Program Working Group on High Blood Pressure in 
Children and Adolescents (Grupo de Trabalho sobre Hiperten- 
são em Crianças e Adolescentes do National High Blood Pres- 
sure Education).” 

A triagem rotineira para escoliose em adolescentes costu- 
ma ter um número excessivo de falso-positivos e encaminha- 
mentos desnecessários; porém, em vista da facilidade de exe- 
cução, vários protocolos recomendam incluí-la nas consultas 
anuais entre 11 e 16 anos. 


Procedimentos de triagem e orientação 

A consulta do adolescente tem que incluir testes de triagem e 
orientação antecipatória, preferencialmente apoiados em evi- 
dências científicas de efetividade e benefícios. A Tabela 4 é 
uma tentativa de sintese das recomendações para cuidados de 
saúde preventivos, baseada no calendário de puericultura da 


Tabela 3 Classificação da maturação sexual segundo critérios de Tanner* 














































































































Meninos Pelos púbicos Genitais 

Estágio 1 Ausência de pelos púbicos. Pode haver uma leve penugem Pênis, testículos e escroto de tamanho e proporções 
semelhante à da parede abdominal. infantis. 

Estágio 2 Pelos longos e finos, levemente pigmentados, lisos ou Aumento inicial do volume testicular (> 3 mL). Pele 
pouco encaracolados, principalmente na base do pênis. escrotal muda de textura e torna-se avermelhada. 

Aumento do pênis mínimo ou ausente. 

Estágio 3 Maior quantidade de pelos, mais grossos, escuros e Crescimento peniano, principalmente em comprimento. 
levemente encaracolados, espalhando-se esparsamente Maior crescimento dos testículos e escroto. 
pela sínfise púbica. 

Estágio 4 Pelos iguais aos do adulto, grossos e encaracolados, Maior crescimento peniano, principalmente em diâmetro 
cobrindo mais densamente a região pubica, mas ainda e com maior desenvolvimento da glande. Maior 
sem atingir a face interna das coxas. crescimento dos testículos e do escroto, cuja pele se 

torna pigmentada. 

Estágio 5 Pelos iguais aos do adulto em quantidade e distribuição, Desenvolvimento completo da genitália, com tamanho e 
invadindo a face interna das coxas. forma adulta. 

Meninas Pelos púbicos Mamas 

Estágio 1 Ausência de pelos púbicos. Pode haver uma leve penugem Mama de aspecto infantil. 
semelhante à da parede abdominal. 

Estágio 2 Pelos esparsos, levemente pigmentados, lisos ou pouco Elevação discreta da mama e da papila, com aumento do 
encaracolados, principalmente na borda dos grandes diâmetro areolar. 
lábios. 

Estágio 3 Pelos mais escuros e encaracolados, mas a área coberta Maior elevação da mama e da papila, sem separação dos 
concentra-se na linha média. contornos da aréola e da mama. 

Estágio 4 Pelos iguais aos da adulta, abundantes, mas cobrindo uma Separação dos contornos da aréola e da mama. 
área menor. 

Estágio 5 Configuração do triângulo feminino, com pelos podendo Nivelamento da aréola ao contorno geral da mama, com 


estender-se para a raiz das coxas. 


projeção exclusiva da papila. 











Fonte: adaptado de Marshall WA, Tanner JM. Variations in the pattern of pubertal changes in boys. Arch Dis Child 1970;45:13-23. 
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SBP e nas diretrizes do Departamento de Atenção Básica da 
Secretaria de Atenção a Saude do Ministério da Saúde e da ini- 
ciativa Bright Futures da American Academy of Pediatrics, 
com base nas escalas de prioridade sugeridas pela U.S. Pre- 
ventive Services Task Force? e o Institute for Clinical Systems 
Improvement,” as duas instituições acadêmicas que produ- 
zem os protocolos baseados em evidências mais consistentes. 

É bom ressaltar que, sob a influência de tradição, política 
ou considerações econômicas, essas diretrizes costumam in- 
corporar recomendações baseadas em opiniões de especialis- 
tas, que são sabidamente mais fracas do ponto de vista do su- 
porte efetivo da base da literatura acadêmica. 

A seleção de quais procedimentos devem ser integrados a 
prática clínica de cada pediatra ou equipe de saúde deve seguir 


critérios de embasamento científico, mas sempre consideran- 
do o saldo positivo da relação entre custo e benefício, em uma 
atitude ética e humanista. É evidente que a presença ou au- 
sência de fatores de risco e resiliência pessoais ou ambientais 
determinarão aumento ou diminuição do número de consul- 
tas e procedimentos. 

Embora a efetividade da orientação antecipatória seja ques- 
tionada e, em muitos casos, limitada, essa prática continua 
sendo recomendada. Os principais temas que devem ser abor- 
dados incluem: atividade física, alimentação saudável, álcool, 
fumo e outras drogas, uso racional de meios eletrônicos, sexua- 
lidade e doenças sexualmente transmissíveis, planejamento 
reprodutivo, violência e bullying, segurança no trânsito. Um ro- 
teiro muito útil para estabelecer prioridades de aconselhamen- 


Tabela 4 Recomendações apoiadas em evidências para cuidados de saúde preventivos de adolescentes 


Doenças e 
procedimentos 


História 





Orientação antecipatória 






































Crescimento e 
triagem de obesidade 

















Idade 
11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 
Avaliar em todas as consultas: preocupações dos pais 
Revisar em todas as consultas: determinantes socioambientais da saúde e doença, = ——_> 
estilos de vida. Usar modelo AADDOLESSSE. Registrar no prontuário médico 
Orientar adolescente em separado e pais/cuidadores em todas as consultas, ES 
conforme prioridades gerais e particulares 
Peso, estatura e índice de massa corporal: aferir, registrar nas curvas N 
de referência e discutir com o paciente 
Vigilância em todas as consultas, com ênfase no desempenho escolar —————————————> 


Desenvolvimento 


Imunizações 


Verificar registro de vacinas aplicadas, encaminhar para aplicação de doses indicadas 
ou em atraso e recomendar severamente o seguimento do calendário vacinal 


Á— 


do Ministério da Saúde e, se possível, o da SBP 














Cárie dentária 


Triagem e orientação sobre dieta não cariogênica e cuidados preventivos ———— — — — — — ——> 

















Triagem anual em meninas sexualmente ativas AA + 




















A Triagem universal (uma vez a partir dos 15 anos) 


Repetir anualmente em adolescentes de alto risco 


es 


Triagem Visao Teste de 
prioritária* acuidade visual 
aos 11 anos 
Clamidia 
HIV Triagem em adolescentes 
de alto risco 
Tabagismo Triagem de uso de tabaco e/ou exposição ambiental ao tabaco, 
orientação sobre estratégias de não iniciação ou cessação do tabagismo 
Depressão 


Triagem a partir dos 12 anos —————~~~_ ___’ 





—— 
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Assentos de Assento de Triagem e orientação sobre uso de cinto de segurança 
automóvel elevação a partir de 1,45 m de estatura 
até 1,45 m de Viajar no banco traseiro até os 13 anos 
estatura 
Triagem não Uso de Questionário CRAFFT a partir dos 12 anos 
prioritária t álcool 


























Hipertensão 
arterial nas consultas de rotina 



































Violência Triagem e orientação preventiva 
doméstica 

Injúrias Triagem e orientação preventiva 
domésticas 


e recreativas 


Triagem 
universal 
entre 9 


Dislipidemia 


Triagem, se fatores de risco 





Consensos de especialistas recomendam a aferição da pressão Obrigatória a partir dos 18 anos 


Ss 


@ 


. >> 


Triagem universal 


Significado das setas: realizar procedimento em todas as consultas = ; realizar na primeira oportunidade = 


* Procedimentos prioritários de triagem; benefício líquido moderado a substancial. 


t Procedimentos de triagem com benefício incerto, segundo as evidências científicas. 
Fonte: adaptado de U.S. Preventive Services Task Force, 20147; Wilkinson et al., 201378; Associação Médica Brasileira, 20108; Associação Médica Brasileira, 


20105; Brasil,??; American Academy of Pediatrics, 2014.59 


to em cada consulta ao longo da adolescência está disponível 
no protocolo da iniciativa Bright Futures, Guidelines for Health 
Supervision of Infants, Children, and Adolescents,” que apre- 
senta perguntas e orientações específicas para jovens e pais. 


Objetivos a serem alcançados pelo profissional 
Os procedimentos descritos neste capítulo visam a conseguir 
que o adolescente se sinta responsável pela sua própria saúde 
de forma integral, em todas as etapas do seu desenvolvimento. 
Como há diferenças marcantes entre essas etapas, a aborda- 
gem do profissional varia com elas, mas o denominador co- 
mum é o apoio das características positivas do paciente e tole- 
rancia em relação a suas instabilidades e exposições a riscos. 

Os adolescentes dos 10 aos 14 anos geralmente não compa- 
recem a consulta sozinhos; vêm com a mãe, o pai ou outro fa- 
miliar, frequentemente sem vontade própria, trazidos por cau- 
sa de sintomas que preocupam muito mais os adultos do que a 
eles mesmos. Isso justifica a relutância em responder as per- 
guntas do profissional e fornecer dados na entrevista inicial. 

O momento da consulta deve ser aproveitado para orientar 
sobre a normalidade das mudanças corporais, a anatomia e fi- 
siologia do aparelho genital, a importância de uma higiene 
cuidadosa, a autoestima, sempre com uma perspectiva pre- 
ventiva /educativa; além de responder as dúvidas que o ado- 
lescente porventura formule, em uma linguagem acessível e 
de forma clara e honesta. 

Os adolescentes dos 15 aos 19 anos costumam se apresentar 
sozinhos ou acompanhados de amigos. 

Nessa etapa, já superadas algumas dúvidas e dificuldades 
da fase anterior, os jovens deparam-se com novas preocupa- 
ções presentes e futuras: como estão indo na escola, como se 
relacionam com seus pares e com suas famílias, como definir 
que profissão irão abraçar. Também se preocupam com certos 
problemas orgânicos (acne, alterações ortodônticas que po- 
dem obriga-los a usar aparelhos, dificuldades visuais que de- 
terminam o uso de óculos, dificuldade em ganhar ou perder 
peso, etc.). Tudo isso mexe com sua autoestima e pode gerar 
danos emocionais, o que exige muita habilidade do profissio- 
nal de saúde, orientando e apoiando, a fim de prevenir seque- 
las maiores no futuro. De novo, é essencial valorizar os pontos 
positivos. 

Nesse período, cabe ao profissional informar e aconselhar 
sobre os métodos contraceptivos, os riscos das condutas se- 
xuais inadequadas, os perigos a que estão expostos os jovens 
ao usarem drogas, abrindo espaço para que o paciente possa 
falar de suas vivências e dúvidas. 

Os jovens dos 20 aos 24 anos têm problemas muito seme- 
lhantes aos da etapa anterior. Por isso é tão importante que o 
pediatra e sua equipe ampliem a atenção a faixa etária dos 
adultos jovens, evitando fixar uma idade-limite para o atendi- 
mento. A mesma abertura deve ser dada aos jovens da chama- 
da geração canguru, aqueles que já terminaram um curso su- 
perior ou Pprofissionalizante e continuam em casa, 
dependendo financeiramente dos pais ou responsáveis. 

Em todas as fases da adolescência, o importante é criar um 
vínculo com o paciente, estimulando-o a sentir-se seguro, 
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para que possa falar das suas dificuldades, dos seus medos, 
dos seus projetos, planos e desejos. Não há necessidade de 
tentar resolver todos os problemas em poucas consultas. No 
final, o objetivo é apoiar o adolescente para que se desenvolva 
como um ser autônomo, responsável pelas decisões sobre sua 
saúde e seus planos de vida. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer os pré-requisitos para atender o adolescente, 
incluindo a definição de adolescência, desenvolvimento, 
acolhimento e uso da caderneta de saúde. 

e Conhecer as modalidades de consulta. 

e Conhecer a atitude de aproximação com o jovem. 

e Conhecer os elementos da anamnese e exame físico. 

e Conhecer os procedimentos de triagem e orientação. 
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CRESCIMENTO E 
PUBERDADE 


Gerson José Coelho 


Introdução 

O período da adolescência é marcado por intensa metamorfo- 
se física e psicossocial que culmina em indivíduos biologica- 
mente aptos para a reprodução e com padrões de comporta- 
mento social e cognitivo adultos. Além da ativação gonadal e 
do desenvolvimento dos caracteres sexuais secundários, o 
crescimento na adolescência envolve mudanças na composi- 
cão corporal e desenvolvimentos dos sistemas cardiovascular 
e circulatório e, na fase final do processo, desaceleração e pa- 
rada do crescimento. 

O início do desenvolvimento puberal é universal e, possi- 
velmente, geneticamente determinado, embora possa sofrer 
influência de fatores ambientais, étnicos, nutricionais e emo- 
cionais. Doenças crônicas também podem retardar o início da 
puberdade." 

O desenvolvimento psicossocial é dependente de aspectos 
culturais, sociais e econômicos, embora existam indícios con- 
sistentes de que a modulação desses comportamentos seja 
também influenciada pelo desenvolvimento desarmônico en- 
tre as estruturas subcorticais e a porção ventral do córtex pré- 
-frontal.’ 


Crescimento 

O crescimento, que se inicia desde a concepcao e termina ao fi- 
nal da adolescéncia, tem periodos variaveis de velocidade, re- 
lacionados com maior ou menor ação hormonal nas placas de 
crescimento epifisário. O acompanhamento do crescimento fi- 
sico e das variações da velocidade de crescimento (VC) por 
meio de gráficos específicos traz informações relevantes acer- 
ca da saúde individual e populacional, constituindo-se em im- 
portante indicador de saúde. 

O processo de crescimento físico é dinâmico e contínuo e 
inicia-se após a concepção, apresentando diferentes velocida- 
des em razão das fases de desenvolvimento. Na fase intraute- 
rina, a VC é muito alta (1 a 1,5 cm/semana) e, após o nasci- 
mento, há uma desaceleração gradual, e a criança cresce 25 
cm no primeiro ano e 15 cm no segundo ano. Entre o terceiro 


ano e o início da puberdade há um crescimento estável e cons- 
tante, entre 5 e 7 cm/ano. Na fase puberal ocorre novamente 
uma aceleração durante um período de 2 a 3 anos (VC de 10 
cm/ano) e, na fase final da puberdade, ha uma desaceleração 
abrupta com VC entre 1 e 1,5 cm/ano. 

Fatores extrinsecos podem influenciar negativamente o 
crescimento em todas as suas etapas. Agravos físicos e emo- 
cionais (privação afetiva), falta de acesso a macro e micronu- 
trientes equilibrados na alimentação e o sedentarismo são fa- 
tores que atuam restringindo o alcance do potencial genético 
determinado desde a concepção. O fator intrínseco mais de- 
terminante da estatura final do indivíduo é a carga genética fa- 
miliar, que pode ser estimada por meio do cálculo do alvo pa- 
rental (Tabela 1). Esse cálculo, meramente estatístico, utiliza a 
altura dos pais para prever o potencial da estatura final, não 
significando uma meta a ser alcançada. 


Regulação endócrina do crescimento 

A atividade hormonal e o potencial genético do indivíduo pa- 
recem ter papel secundário no crescimento fetal, importando 
mais, nessa fase, a integridade uteroplacentária e sua adequa- 
ção em suprir o feto com oxigênio e nutrientes. 

Na fase pós-natal, o hormônio do crescimento (GH) esti- 
mula o crescimento por sua ação direta na diferenciação celu- 
lar, na placa de crescimento e no hepatócito, onde aumenta a 
secreção de fator de crescimento insulina-símile (IGF-1). O 
IGF-1, secretado pelos hepatócitos, tem ação específica na ex- 
pansão e hipertrofia da placa epifisária, e é transportado por 
uma proteína carreadora (IGFPB3), a qual tem a função de au- 
mentar a meia-vida plasmática dos IGF. Os hormônios tireoi- 


Tabela 1 Cálculo da altura-alvo (cm) 


Menino = [altura materna + altura paterna + 13] + 2 





Menina = [altura materna + altura paterna - 13] + 2 








A este resultado adicionam-se +10 cm (~ 2 DP). 
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dianos são necessários para o crescimento desde a infância, 
por sua ação de estímulo à produção e secreção de GH, síntese 
de IGF-1 e ação direta sobre a placa epifisaria. 

Na fase inicial da puberdade, além da elevação dos níveis 
séricos dos esteroides sexuais, há um aumento na frequência 
e na amplitude dos pulsos de GH, com aumento de duas a até 
dez vezes a quantidade de GH secretada a cada pulso, o que 
aumenta a produção de IGF-1 pelo figado. Age, também, em 
outros órgãos, como musculatura cardíaca, diafragma, adipó- 
citos e sistema hematopoético, o que é essencial para adequar 
esses órgãos as novas necessidades impostas pelo crescimento. 

Entretanto, durante a puberdade, em ambos os sexos, os 
esteroides sexuais, principalmente os estrógenos, são essen- 
ciais para acelerar o crescimento por meio da ação em recepto- 
res específicos da placa epifisária, promovendo crescimento, 
mas também decretando o fechamento das epífises. 

O crescimento na adolescência é desproporcional, inician- 
do-se, primeiramente, pelas extremidades distais, o que dá ao 
adolescente um aspecto peculiar nessa fase. Após o cresci- 
mento dos pés e mãos, ocorre o crescimento das extremidades 
proximais e, por último, o do tronco, retomando, então, a har- 
monia e a proporcionalidade. 

As meninas, além de iniciarem a puberdade mais cedo, 
apresentam um pico de velocidade de crescimento (PVC) 
mais precocemente que os meninos, entre os estádios 2 e 3 de 
Tanner. No entanto, desaceleram mais cedo e, após a menarca, 
o restante do crescimento esperado é entre 5 e 6 cm. Os meni- 
nos apresentam um PVC entre os estádios 3 e 4 de Tanner e 
acabam desacelerando mais tarde. 

Existe uma estreita relação da altura da criança, no início da 
puberdade, com a sua altura final. Em geral, os adolescentes 
apresentam um ganho de altura, durante os anos puberais, que 
varia de 20 a 25 cm nas meninas e 25 a 30 cm nos meninos.* 


Puberdade normal 
Desde o terceiro trimestre de gestação até os 6 meses de vida, 
há uma ativação parcial do sistema hipotálamo-hipófise-ová- 
rio (HHO) que ocasiona algumas manifestações clínicas como 
telarca, trofismo genital e acne neonatal (minipuberdade). A 
partir dos 6 meses de idade há uma redução significativa dos 
níveis de hormônio luteinizante (LH) e hormônio folículo-es- 
timulante (FSH), que permanecem baixos até o início da pu- 
berdade. Em dado momento, os fatores chamados permissi- 
vos (neuropeptídios, leptina, insulina, IGF-1 e estímulos 
oriundos de centros cerebrais superiores) atuam sobre o siste- 
ma HHO, provocando aumento da frequência e amplitude da 
produção de hormônio liberador das gonadotrofinas (GnRH) 
pelos neurônios hipotalâmicos que, via sistema porta hipofi- 
sário, ativam receptores específicos localizados na adenoipófi- 
se, desencadeando aumento da produção de gonadotrofinas 
(FSH e LH). A liberação de FSH e LH estimula ovários e testi- 
culos a produzirem os esteroides sexuais que induzirão todo o 
processo de modificações corporais, capacitando o organismo 
para as funções reprodutivas. 

Embora o eixo HHO seja crucial nesse momento, há neces- 
sidade de ativação de outros mecanismos que terão ação si- 


nérgica no crescimento e desenvolvimento físico na puberda- 
de. A produção de androgênios pelas glândulas adrenais, 
controlada pelo ACTH, é anterior a produção de esteroides go- 
nadais, ocorrendo entre 6 e 8 anos de idade (adrenarca). É res- 
ponsável por modificações no odor das secreções, aumento da 
oleosidade da pele e aparecimento e manutenção da pilifica- 
ção axilar e púbica durante a puberdade. 

O desenvolvimento e a maturação sexual podem ser acom- 
panhados utilizando-se os critérios de Marshall e Tanner (Ta- 
bela 2, Figuras 1 e 2), pois, em condições normais, há uma se- 
quência cronológica de modificações. Em ambos os sexos, 
avalia-se a quantidade e distribuição dos pelos púbicos (P). 
Para o sexo feminino, a evolução do desenvolvimento mama- 
rio (M) e, para o sexo masculino, o desenvolvimento da bolsa 
escrotal e do pênis (G). A avaliação do volume testicular utili- 
zando-se o orquidômetro de Prader pode trazer informações 
importantes, pois, quando está abaixo de 3 mL, corresponde 
normalmente ao estádio 1 e, quando está acima de 20, já equi- 
vale ao estádio 5. 


Tabela 2 Estadiamento puberal 


Desenvolvimento mamário - sexo feminino 











M1 - Mama infantil, com elevação somente da papila. 


























M2 - Broto mamário. Forma-se uma saliência pela elevação 
da aréola e da papila. O diâmetro da aréola aumenta e há 
modificação na sua textura. Há pequeno desenvolvimento 
glandular subareolar. 











M3 - Maior aumento da mama e da aréola, sem separação dos 
seus contornos. O tecido mamário extrapola os limites da aréola. 











M4 - Maior crescimento da mama e da aréola, esta formando 
uma segunda saliência acima do contorno da mama (duplo 
contorno). 











M5 - Mama de aspecto adulto, em que o contorno areolar 
novamente é incorporado ao contorno da mama. 











Desenvolvimento genital - sexo masculino 











G1 - Testículos, escroto e pênis de tamanho e proporções 
infantis. 











G2 - Aumento inicial do volume testicular (3 a 4 mL). Pele do 
escroto muda de textura e torna-se avermelhada. Aumento do 
pênis pequeno ou ausente. 
































G3 - Crescimento do pênis em comprimento. Maior aumento dos 
testículos e do escroto. 











G4 - Aumento do pênis, principalmente em diâmetro, e 
desenvolvimento da glande. Maior crescimento de testículos e 
escroto, cuja pele se torna mais enrugada e pigmentada. 














G5 - Desenvolvimento completo da genitália, que assume 
características adultas. 





Pilosidade púbica - sexos feminino e masculino 

















P1 - Ausência de pelos púbicos. Pode haver uma leve penugem, 
semelhante à observada na parede abdominal. 











P2 - Aparecimento de pelos longos e finos, levemente 
pigmentados, lisos ou pouco encaracolados, ao longo dos 
grandes lábios e na base do pênis. 








P3 - Maior quantidade de pelos, agora mais grossos, escuros e 
encaracolados, espalhando-se esparsamente na região púbica. 





















































P4 - Pelos do tipo adulto, cobrindo mais densamente a região 
púbica, mas sem atingir a face interna das coxas. 











P5 - Pilosidade pubica igual à do adulto, em quantidade e 
distribuição, invadindo a face interna da coxa. 
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Figura 1 Estadiamento sexual masculino: genitais (G) e 
pelos (P). 


Tabela 3 Sinais de alerta para transtornos do 
desenvolvimento puberal 


Início da puberdade antes dos 8 anos nas meninas e dos 9 anos 
nos meninos 


Discordância entre os sinais puberais e o sexo 
Ausência de sinais puberais aos 13 anos nas meninas 


Ausência de sinais puberais aos 14 anos nos meninos 


A puberdade feminina inicia-se em média aos 9,7 anos, 
mais precocemente quando comparada aos meninos (10,9 
anos). A primeira manifestação clínica na menina é o apareci- 
mento do broto mamário (telarca) em resposta ao início da 
produção estrogênica pelos ovários. No menino, observa-se 
como primeira manifestação o aumento de volume testicular 
atingindo 4 mL ou cm’. 

Nas jovens, a partir do início da puberdade e por ação dos 
esteroides sexuais, começam a ocorrer as modificações corpo- 
rais que vão redundar em um indivíduo com capacidade re- 
produtiva estabelecida. Assim, as meninas, além do aumento 
das mamas, começam a apresentar outras mudanças na for- 
ma corporal com aumento dos depósitos de gordura na região 
dos quadris e das mamas. A menarca ocorre cerca de 2 anos 
após o início da puberdade (M2), geralmente no estágio M4 de 
Tanner, portanto, em época de desaceleração do crescimento. 
O crescimento é limitado a, em média, 4 a 6 cm nos anos sub- 
sequentes. Os ciclos iniciais da adolescente podem apresentar 
certa irregularidade nos primeiros 2 a 4 anos (ciclos anovula- 
tórios). Além da ativação gonadal e do desenvolvimento dos 
caracteres sexuais secundários, o crescimento na adolescên- 
cia envolve mudanças na composição corporal e desenvolvi- 
mento dos sistemas cardiovascular e circulatório e, na fase fi- 


Figura 2 Estadiamento sexual feminino: mamas (M) e 
pelos (P). 


nal do processo, desaceleração e parada do crescimento. No 
menino, ocorre acentuação do crescimento biacromial, 
aumento da massa muscular, da força e da resistência física. A 
primeira ejaculação ocorre mais tardiamente, quando os testi- 
culos atingem 10 a 12 mL de volume, algumas vezes durante o 
sono (polução noturna). Mais da metade dos meninos tem gi- 
necomastia puberal transitória, tendendo a desaparecer entre 
le2 anos. No final da puberdade ocorre alteração no timbre da 
voz pela ação hormonal na laringe.** 


Puberdade precoce 
Por definição clássica, puberdade precoce ocorre quando o de- 
senvolvimento dos caracteres sexuais secundários acontece 
antes dos 8 anos em meninas e antes dos 9 anos em meninos. 
O estabelecimento dessas idades de corte para o início da pu- 
berdade decorre do aumento do risco para causas orgânicas, 
quando a puberdade é desencadeada abaixo dessas faixas. No 
sexo feminino a puberdade precoce central (PPC) tem origem 
idiopática em 90% dos casos, por ativação precoce do eixo 
HHO, manifestando-se inicialmente pelo desenvolvimento 
das mamas. No sexo masculino, 70% são de causa orgânica.” 
O desencadeamento da PPC tem origem genética funda- 
mentada, pois em estudos familiares foi evidenciado que em 
1/4 dos casos havia, pelo menos, mais um familiar acometido. 
Os estudos genéticos identificaram, em alguns casos, supres- 
são ou ativação de peptídios, que seriam responsáveis pela ati- 
vação precoce do eixo HHO. No entanto, não conseguiram 
identificar as mesmas alterações em estudos com grande nú- 
mero de casos, considerados idiopáticos. As causas secunda- 
rias de PPC incluem exposição crônica a esteroides sexuais 
usados para tratamento de outras doenças e a sindrome de 
McCune-Albright. Mais recentemente, tem sido estudado o 
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papel dos chamados disruptores endócrinos, substâncias pre- 
sentes em plásticos, solventes, pesticidas, cosméticos e po- 
luentes industriais que, por sua ação estrogênica ou antian- 
drogênica, podem causar diversos efeitos na fisiologia 
neuroendocrina.!*’ 

A puberdade precoce pode ser de origem central, depen- 
dente de gonadotrofinas, ou periférica, independente das go- 
nadotrofinas. Outra classificação importante diz respeito a 
concordância dos caracteres sexuais com o sexo do indivíduo. 
Então, pode ser de padrão isossexual, normalmente central ou 
heterossexual, de causa periférica (virilização ou feminização). 

A importância do diagnóstico dessas afecções decorre da 
necessidade de identificação e tratamento de lesões expansi- 
vas intracranianas e, nas formas fisiológicas, de evitar a fusão 
prematura das epífises de crescimento desencadeada pelos es- 
teroides sexuais e consequente comprometimento da estatura 
final. Outro dado a ser valorizado, além da idade do apareci- 
mento, é a velocidade observada nas mudanças, que podem 
ocorrer de forma lenta, como na puberdade normal, ou rapida- 
mente progressiva, que requer reconhecimento e tratamento 
precoce. 

Para o diagnóstico, o aparecimento dos caracteres sexuais 
secundários, classificados segundo critérios de Tanner, se- 
guindo a cronologia normal, isto é, aparecimento de mamas 
nas meninas e aumento do volume testicular nos meninos aci- 
ma de 4 mL, pode indicar PPC. A dosagem de LH basal, a ra- 
diografia de punho e mão não dominantes para avaliação da 
idade óssea em ambos os sexos e, nas meninas, a ultrassono- 
grafia pélvica para avaliação do volume ovariano e uterino e, 
nos meninos, a dosagem de testosterona, são exames indica- 
dos para complementar a avaliação. A ressonância magnética 
encefálica é útil para o diagnóstico diferencial entre as formas 
orgànica ou idiopática. 

A base do tratamento da PPC é o bloqueio da produção de 
gonadotrofinas com objetivo de estabilizar ou fazer regredi- 
rem os caracteres sexuais secundários e desacelerar a matura- 
cao esquelética para preservar a estatura dentro do alvo fami- 
liar. A escolha terapêutica recai sobre os análogos agonistas 
sintéticos do hormônio liberador das gonadotrofinas (GnRH), 
que agem na hipófise anterior de forma competitiva ao GnRH 
endógeno. Atualmente, estão disponíveis em injeções men- 
sais ou trimestrais, e o tratamento, quando mantido até os 11 
anos de idade cronológica e 12 anos de idade óssea, parece es- 
tar associado a melhor resultado na estatura final. 


Atraso puberal 

Considera-se como atraso puberal a falta de desenvolvimento 
dos caracteres sexuais secundários aos 13 anos de idade nas 
meninas e 14 anos nos meninos, ou seja, ausência de broto 
mamário e testículo menor que 4 mL, respectivamente. 

Tem como causa mais comum o atraso constitucional do 
crescimento e da puberdade (ACCP), condição duas vezes 
mais frequente nos meninos do que nas meninas, com heran- 
ça genética consistente com padrão autossômico dominante. 
Tanto a puberdade quanto a maturação óssea e o crescimento 
estão atrasados por falta de ativação do eixo HHO. O exame 


clínico deve ser normal para a idade óssea e sem alterações ol- 
fativas. O diagnóstico será confirmado definitivamente quan- 
do ocorrer o desenvolvimento puberal, pois quando não ocor- 
re espontaneamente, pode se tratar de hipogonadismo. Os 
exames laboratoriais disponíveis atualmente podem não fazer 
a distinção entre as duas situações. A dosagem de inibina B 
basal pode se tornar uma alternativa, mas são necessários 
maiores estudos para que possa vir a fazer parte das rotinas 
clínicas. 

As causas patológicas de atraso puberal podem ser classifi- 
cadas, do ponto de vista bioquímico, em hipogonadotrófica ou 
hipergonadotrofica. Nos meninos, o hipogonadismo hipogo- 
nadotrófico, além da ausência de caracteres sexuais e de de- 
senvolvimento testicular, apresenta baixos níveis séricos de 
testosterona e concentrações normais ou baixas dos hormô- 
nios FSH e LH, sejam basais ou após estímulo com GnRH inje- 
tável. Nas meninas, ocorre ausência de desenvolvimento pu- 
beral aos 13 anos de idade e baixos níveis de FSH e LH. 

Lesões infiltrativas, infecciosas e traumas são causas de 
pan-hipopituitarismo. O uso de análogos do GnRH também 
induz atraso puberal. A anorexia nervosa é a principal causa 
em meninas. Algumas doenças sistêmicas que cursam com 
balanço energético negativo também podem causar atraso pu- 
beral de origem central. 

O papel das influências ambientais tem que ser considerado 
quando do diagnóstico de atraso puberal. A prática de exerci- 
cios intensos está claramente implicada em atraso puberal. A 
relação entre os chamados disruptores endócrinos, principal- 
mente os ftalatos, e o atraso puberal tem sido objeto de vários 
estudos, porém, ainda sem conclusões definitivas até agora.!1º 

Quando não estão presentes as causas descritas, o esclare- 
cimento da etiologia volta-se para as causas congênitas, sendo 
crucial avaliar a presença ou não de anosmia. O hipogonadis- 
mo associado à anosmia ou hiposmia está presente na sindro- 
me de Kallmann, que ocorre por hipoplasia de bulbos olfató- 
rios e defeito de migração dos neurônios GnRH. Têm sido 
descritas várias formas de transmissão genética envolvendo 
genes responsáveis pelo desenvolvimento da placa olfatória. 
Heranças ligada ao X, autossômica dominante e recessiva com 
penetrância variável têm sido descritas, e a prevalência é cinco 
vezes maior nos meninos, sendo 1/8.000. O diagnóstico é fei- 
to por ressonância magnética.” 

Quando não está presente a anosmia, outros genes estão 
descritos como causadores de hipogonadotrofismo. Sindro- 
mes genéticas como Prader-Willi e Laurence-Moon têm como 
apresentação fenotípica o hipogonadismo central. 

O hipogonadismo hipergonadotrófico pode ter como etio- 
logia doenças que afetam as gônadas ou procedimentos cirúr- 
gicos que afetem os ovários ou testículos. A sindrome de Tur- 
ner (45,X0), nas meninas, e a síndrome de Klinefelter 
(47,XXY), nos meninos, são as causas mais frequentes e serão 
confirmadas por cariótipo. 

No tratamento do hipogonadismo, nos casos de doenças 
em que não há possibilidade de tratamento e correção da dis- 
função que originou o distúrbio hormonal, a reposição hormo- 
nal tem por objetivo induzir o desenvolvimento puberal e con- 


sequentemente o estirão puberal, a incorporação da massa 
óssea e a função sexual, além de, se houver possibilidade, ga- 
rantir a fertilidade. 

Nos meninos, o acompanhamento clínico é importante 
avaliando-se a evolução do volume mamário. As doses vão 
sendo aumentadas progressivamente ao longo do período mé- 
dio de 2 anos. Várias formulações estão disponíveis: estrogê- 
nio oral (micronisado 2 mg), esterificado (1,25 mg), efenil es- 
tradiol (8 a 10 mg), estrogênio conjugado (0,625 mg), 
transdérmico e gel. A associação com progesterona pode ser 
iniciada após os 2 anos de terapia com estrogênio ou quando 
houver sangramento vaginal.” 

Nas meninas, o acompanhamento clínico é importante 
avaliando-se a evolução do volume mamário. As doses vão 
sendo aumentadas progressivamente ao longo do período mé- 
dio de 2 anos. Várias formulações estão disponíveis: estrogê- 
nio oral (micronisado 2 mg), esterificado (1,25 mg), etinil es- 
tradiol (8 a 10 mg), estrogênio conjugado (0,625 mg), 
transdérmico e gel. A associação com progesterona pode ser 
iniciada após os 2 anos de terapia com estrogênio ou quando 
houver sangramento vaginal.” 

Em adolescentes com ACCP que, apesar das orientações 
adequadas com relação à evolução natural do processo, se en- 
contrem com repercussões emocionais importantes, a indu- 
ção da puberdade, após os 13 anos nas meninas e 14 anos nos 
meninos, trará melhora na autoestima e na adequação social, 
pois a percepção da imagem corporal é de extrema importan- 
cia para essa fase da vida. A reposição hormonal segue as mes- 
mas doses usadas no hipogonadismo e deve ser mantida por 3 
a 6 meses, tempo em que a testosterona leva para ativar o eixo 
HHO. Ha necessidade de controles clínicos e laboratoriais pe- 
riddicos para avaliar a resposta.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar as manifestações iniciais da puberdade e a 
evolução dos estágios de Tanner. 

e Correlacionar o crescimento físico e as etapas do 
desenvolvimento puberal. 

e Ter compreendido a fisiologia hormonal da puberdade 
e do crescimento. 

e Saber identificar os sinais de alerta para transtornos do 
desenvolvimento puberal. 

e Solicitar os exames laboratoriais e de imagem para 
identificar desvios da puberdade. 

e Saber quando acompanhar e quando encaminhar para 
o endocrinologista pediátrico. 


CRESCIMENTO E PUBERDADE +» 367 


Referências bibliográficas 


1. 


Buck Louis GM, Gray LE Jr, Marcus M, Ojeda SR, Pescovitz OH, Witchel 

SF et al. Environmental factors and puberty timing: expert panel re- 
search needs. Pediatrics 2008; 121:192-207. 

Sanders RA. Adolescent psychosocial, social, and cognitive develop- 
ment. Pediatr Rev 2013; 34(8):354-8. 

Zeferino AMB, Barros Filho AA, Bettiol H, Barbieri MA. Acompanha- 
mento do crescimento. J Pediatr 2003; 79(Supl 1):S23-32. 

Colli AS, Coates V, Guimarães EMB. Monitorização do crescimento e de- 
senvolvimento físico. In: Coates V, Geznos GW, Françoso LA (eds.). Me- 
dicina do adolescente. 2.ed. São Paulo: Sarvier, 2003. p.66-73. 

Golub MS, Collman GW, Foster PMD, Kimmel CA, Meyts ER, Reiter EO 

et al. Public health implications of altered puberty timing. Pediatrics 

2008; 121(Suppl 3):S218-30. 

Fuqua JS. Treatment and outcomes of precocious puberty: an update. J 

Clin Endocr Metab 2013; 98(6):2198-207. 

Brito VN, Latronico AC, Arnhold IJP, Mendonça BB. Update on the etio- 
logy, diagnosis and therapeutic management of sexual precocity. Arq 

Bras Endocrinol Metab 2008; 52(1):18-31. 

Lee PA, Klein K, Mauras N, Neely EK, Bloch CA, Larsen L et al. Efficacy 
and safety of leuprolide acetate 3-month depot 11.25 milligrams or 30 

milligrams for the treatment of central precocious puberty. J Clin Endo- 
cr Metab 2012; 97(5):1572-80. 

Villanueva C, Argente J. Pathology or normal variant: what constitutes a 

delay in puberty? Horm Res Paediatr 2014; 82:213-22. 

Harrington J, Palmert RM. Distinguishing constitutional delay of 
growth and puberty from isolated hypogonadotropic hypogonadism: 
critical appraisal of available diagnostic tests. J Clin Endocrinol Metab 

2012; 97:3056-67. 

Madeira IR. Endocrinologia. Série Soperj. Rio de Janeiro: Guanabara 

Koogan, 2014. 


DESENVOLVIMENTO 
PSICOSSOCIAL NA 
ADOLESCÊNCIA 


Lílian Day Hagel 
Lígia de Fátima Nóbrega Reato 
Marilucia Rocha de Almeida Picanço 


A adolescência pode ser definida ou compreendida de diferen- 
tes formas. Para a antropologia, é uma etapa sociocultural que 
começa com os ritos de passagem e se encerra com a chegada 
a idade adulta, de acordo com as normas sociais vigentes; para 
o direito, é o período situado depois da infância, ainda dentro 
da menoridade, até a maioridade, conforme a legislação cor- 
respondente; para a sociologia, é uma etapa do homem deter- 
minada de acordo com cada sociedade; e, finalmente, para a 
medicina, trata-se de um período de crescimento e desenvol- 
vimento do ser humano.’ 

Segundo Anna Freud,” é na adolescência que se instalam 
as estruturas definitivas da personalidade adulta. Trata-se do 
último conflito, no processo evolutivo, antes da maturidade. 
De acordo com a psicanálise, a adolescência é caracterizada 
por uma crise narcísica, com intensas angústias da pessoa na 
busca por sua identidade e autonomia. 

Sob a ótica da saúde, portanto, entende-se adolescência 
como uma fase de desenvolvimento humano, situada entre a 
infância e a idade adulta e delimitada cronologicamente, 
pela Organização Mundial da Saúde (OMS), dos 10 aos 20 
anos de idade.* Essa demarcação etária justifica-se como re- 
ferência para programas de atenção a saúde, porém nao se 
aplica, do ponto de vista individual, como parâmetro único 
para a definição de entrada ou saída desse período do desen- 
volvimento. 

O desenvolvimento é identificado como um processo 
dinâmico, amplo, de diferenciação e amadurecimento, consis- 
tindo em aspecto primordial para a distinção dos termos pu- 
berdade e adolescência. Enquanto puberdade engloba o con- 
junto de mudanças fisicas que transformam o corpo infantil 
em adulto, compondo a base biológica da adolescência, esta 
inclui também os componentes psicológicos e sociais caracte- 
rísticos dessa etapa da vida. 

A puberdade é um fenômeno único, universal, inexorável, 
independente da vontade do indivíduo. Pode-se precisar cla- 
ramente seu início (aparecimento do botão mamário nas me- 
ninas e aumento do volume testicular nos meninos) e término 


(fechamento das epífises, maturação sexual, estabelecimento 
da capacidade reprodutiva). Como todo processo de cresci- 
mento, é possível avaliar a puberdade por meio de parâmetros 
preestabelecidos, como peso, estatura, índice de massa corpo- 
ral, estadiamento puberal, e compará-la por intermédio dos 
gráficos e escalas internacionais. 

A adolescência, também de caráter transitório, no entanto, 
apresenta características mais complexas e limites bem mais 
imprecisos, particularmente porque se reveste de aspectos pe- 
culiares conforme o ambiente sociocultural no qual o jovem se 
encontra inserido. O caráter universal da adolescência pode 
ser ilustrado com um texto de Aristóteles, citado por BLOS, 
escrito no século IV a.C., no qual retrata o caráter mutavel, vo- 
lúvel, irritadiço, contestador do mundo adulto e inclinado a 
atos nobres.” 

Trata-se de um período dificil, no qual o indivíduo se prepa- 
ra para o exercício pleno de sua autonomia. É só lembrar as ex- 
pectativas relacionadas a essa etapa (corpo adulto, capacidade 
reprodutiva, identidade sexual, responsabilidade, indepen- 
dência, maturidade emocional, escolha profissional) que fica 
fácil compreender por que a adolescência é uma fase de tantos 
conflitos. É na época da adolescência que compreendemos o 
quanto o outro é biológica, afetiva e socialmente vital para cada 
um de nós, o quanto precisamos do outro para sermos nós.º 

Também é importante salientar que, embora se identifi- 
que a adolescência como a segunda década de vida (OMS), a 
avaliação do desenvolvimento nesse período envolve maior 
complexidade, pois existe uma variabilidade individual mui- 
to grande. Ademais, a passagem da infância para a idade 
adulta pode não ocorrer de maneira uniforme e contínua; pe- 
riodos de crescimento podem ser intercalados com fases de 
regressão.” 

Apesar dessas diferenças, o ponto em comum e que distin- 
gue a adolescência é a transformação. Assumir mudanças im- 
portantes na imagem corporal, adotar valores e estilo de vida, 
conseguir independência dos pais e estabelecer uma identida- 
de própria são as principais tarefas da adolescência. 


Características principais 

Mesmo reconhecendo que na adolescência o critério cronoló- 
gico perde importância, para que se possa compreender a evo- 
lução do processo, é interessante analisar o desenvolvimento 
dividido por idade: adolescência inicial - dos 10 aos 13 anos; 
adolescência média — dos 14 aos 16 anos; adolescência final — 
dos 17 aos 20 anos. Na Tabela 1, estão agrupados os eventos 
mais marcantes observados em cada fase. 

A adolescência inicial é um período marcado pelo rápido 
crescimento e pela entrada na puberdade; a adolescência mé- 
dia caracteriza-se pelo desenvolvimento intelectual e pela 
maior valorização do grupo, e na adolescência tardia consoli- 
dam-se as etapas anteriores e o adolescente se prepara para 
assumir o mundo adulto. Na última fase, se todas as transfor- 
mações tiverem ocorrido conforme previsto nas fases inicial e 
média, incluindo a presença de suporte familiar e do grupo de 
iguais, o adolescente estará pronto para as responsabilidades 
da idade adulta.” 

Do ponto de vista cognitivo, na adolescência adquire-se: 
capacidade de abstrair; raciocínio hipotético; habilidade de 
pensar criativamente, de formular ideias próprias e originais, e 
de criar opiniões pessoais que constroem a individualidade.” 
Ou seja, além da evolução do pensamento concreto para o abs- 
trato, é na adolescência que as necessidades intelectuais e a 
capacidade para utilizar o conhecimento atingem seu pico 
máximo.” 

Do ponto de vista psicanalítico, o jovem de hoje é um ser 
conturbado que, sucessivamente, corre alegre a frente da vida 
e para de repente, arrasado, desesperançado, para deslanchar 
novamente, arrebatado pelo fogo da ação. Tudo nele é con- 
traste e contradição. Ele pode ser tanto agitado quanto indo- 
lente, eufórico e taciturno, revoltado e conformista, intransi- 
gente e esclarecido; em um certo momento, entusiasta e, 
bruscamente, apático e deprimido. As vezes, é muito indivi- 
dualista e exibe um orgulho desmedido, ou, ao contrário, não 
se ama, sente-se insignificante e desconfia de tudo. 


Adolescência e crise de identidade 
A individualidade é um aspecto do processo de desenvolvi- 
mento que se constrói durante toda a vida. Desde o nascimen- 


Tabela 1 


Tarefa 


Desenvolvimento psicossocial do adolescente 


Adolescência inicial 


Adolescência média 
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to, a criança inicia uma interação com o meio ambiente a par- 
tir da qual formará sua identidade e inteligência, suas 
emoções, seus medos, sua personalidade, enfim, sua autono- 
mia. Assim, a construção da identidade encontra-se direta- 
mente relacionada ao desenvolvimento psicossocial, com inti- 
ma dependência da cultura e da sociedade.” 

Vários teóricos e pensadores discutiram o processo de de- 
senvolvimento na adolescência. Entre eles, Anna Freud acre- 
ditava que a relação entre as principais instâncias da mente 
(id, ego, superego) passa pelas mudanças qualitativas durante 
a puberdade, em que podem ocorrer possíveis desequilíbrios e 
conflitos entre essas instâncias. Seria a fase de perturbações 
transitórias entre os mundos psicológicos relativamente está- 
veis da infância e da idade adulta. Como exemplos, citam-se a 
intelectualização e o ascetismo como típicos da adolescência.? 

Segundo Erikson, a adolescência corresponde a uma crise 
normativa, um processo de evolução caracterizado pela orga- 
nização do indivíduo. A aquisição do sentimento de identida- 
de, como a consciência que a pessoa tem de si mesma, é 0 as- 
pecto mais importante do desenvolvimento psicológico do 
adolescente. Por isso, considera-se que a denominada crise da 
adolescência é, fundamentalmente, uma crise de identidade.” 

Etimologicamente, a palavra “crise” significa ato de distin- 
guir, escolher, decidir, e atualmente se compreende essa ex- 
pressão como um aspecto inerente ao desenvolvimento, seja 
ele individual ou institucional. Para Osório, a adolescência é 
uma crise vital, como outras que o ser humano passa durante 
o seu processo evolutivo. A impulsividade, típica do adoles- 
cente, é a externalização da crise de identidade.” 

É interessante enxergar o desenvolvimento psicossocial do 
adolescente como um exercício de aprendizagem acerca de si 
mesmo, que lhe possibilita alcançar, além da identidade (co- 
nhecimento de si mesmo), intimidade (capacidade para rela- 
cionar-se de forma madura, tanto emocional como sexual), in- 
tegridade (aptidão para assumir atitudes e comportamentos 
socialmente responsáveis) e independência.” 

O fator tempo tem extrema importância para que todas es- 
sas intensas e várias mudanças possam ser absorvidas. Por- 
tanto, a criança amadurece rumo à puberdade e as etapas pos- 
teriores de seu ciclo vital de modo continuo e saudável.º Nesse 
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momento evolutivo, não será apenas o jovem — o indivíduo 
adolescente - que passará por transformações estruturais, a 
família também deverá alterar sua estrutura interna e seus pa- 
drões de relacionamento entre os membros.” 


Características próprias da adolescência 

Para que a busca da identidade adulta, principal tarefa da ado- 
lescência, possa acontecer, é necessário que o jovem vivencie o 
luto por três grandes perdas: 1) perda do corpo infantil — o ado- 
lescente passa por período de adaptação até a aceitação das 
modificações corporais; 2) perda dos pais da infância — que se 
manifesta por meio de relações conflituosas com as figuras pa- 
rentais; 3) perda da identidade e do papel infantil - renúncia a 
dependência infantil e aceitação de responsabilidades que 
muitas vezes o adolescente desconhece .*!2>!4 

A elaboração dessas perdas manifesta-se por meio de atitu- 
des comportamentais e emocionais que, segundo Aberastury 
e Knobel, se caracterizam como uma entidade semipatológica, 
perturbada e perturbadora para o mundo adulto, denominada 
por eles como sindrome da adolescência normal (SAN). A 
ocorrência dessa sindrome pode ser explicada pela interação 
de sinais que expressam desestabilização nas áreas biológica, 
psicológica e social e compreende as seguintes manifestações 
de conduta: busca de si mesmo e da identidade adulta; separa- 
ção progressiva dos pais; tendência grupal; necessidade de in- 
telectualizar e fantasiar; crises religiosas; deslocação tempo- 
ral; contradições sucessivas nas manifestações de conduta; 
atitude social reivindicatória; constantes flutuações do humor 
e do estado de ânimo e evolução sexual.*10-1516 

A busca de si mesmo e da identidade seria a principal caracte- 
rística que engloba as demais, na qual o adolescente se pergunta 
constantemente quem ele é e para saber aonde pode chegar. 

A separação progressiva dos pais pode ser observada facil- 
mente nas etapas iniciais da adolescência, quando determina- 
dos comportamentos familiares são rejeitados pelos adoles- 
centes. Por exemplo: eles vestem-se de forma diferente, não 
aceitam demonstrações de afeto na frente dos amigos, pedem 
que os pais os aguardem a certa distância, etc. Muitas vezes, 
esse tipo de atitude é interpretado como distanciamento, mas 
essa manifestação de conduta é até esperada como parte do 
processo de independência e autonomia. 

Na medida em que se afastam dos pais, os adolescentes 
aproximam-se cada vez mais do grupo de amigos ou de iguais. 
O grupo não necessariamente apresenta peculiaridades reco- 
nhecidas por muitos adultos como radicais. Pode ser a turma 
da rua, da academia, da escola ou que pratica alguma atividade 
esportiva em conjunto. O que caracteriza o grupo é o interesse 
comum e a possibilidade de identificação entre seus pares. 

A necessidade de fantasiar ou intelectualizar pode ser reco- 
nhecida através dos diários, blogs e fotologs, de redações esco- 
lares muitas vezes surpreendentes, de composições musicais 
inusitadas, ou até pelo comportamento típico de passar gran- 
de período olhando para o teto, fantasiando com o imaginário, 
elaborando ideias e pensamentos. 

A religiosidade pode variar do fanatismo ao ateísmo, mani- 
festando-se muitas vezes como um questionamento crítico as 


crenças familiares (especialmente a religião dos pais) ou como 
uma atitude de defesa fervorosa dos princípios adquiridos. 

Quanto ao tempo, o adolescente é extremamente urgente. 
Suas necessidades estão vinculadas ao momento presente e, 
com frequência, não conseguem realizar objetivamente plane- 
jamento futuro ou não aceitam postergar aquilo que almejam, 
O senso de indestrutibilidade e a onipotência estão relaciona- 
dos a essa dificuldade de localizar-se temporalmente. 

Contradições sucessivas nas manifestações de conduta e 
constantes flutuações do humor e do estado de ânimo são de- 
correntes do treino do papel adolescente e da imaturidade 
para lidar com perdas e ganhos, alegrias e tristezas. 

O processo de desenvolvimento da sexualidade está vincu- 
lado a definição da identidade sexual e manifesta-se por meio 
do autoerotismo e das práticas de genitalidade. Quando o in- 
divíduo consegue aceitar a coexistência simultânea entre si da 
criança e do adulto, ele passa de maneira flutuante a aceitar as 
mudanças de seu corpo, emergindo uma nova identidade. 

Finalmente, a atitude social reivindicatória pode ser evi- 
denciada como contestação, agressividade, violência ou pode 
ser canalizada como energia construtiva, capaz de promover 
mudanças. 

As manifestações de conduta citadas são adaptativas e ser- 
vem para a estruturação da personalidade, e cada adolescente 
responde às demandas e oportunidades da vida de modo 
pessoal e único.!º Saber distinguir as especificidades do com- 
portamento adolescente possibilita reconhecer a normalidade 
dessas manifestações, sendo fundamental evitar o erro de in- 
terpretá-las como condutas patológicas.” 

Uma das principais dificuldades identificadas ao se analisar 
o comportamento adolescente é distinguir o normal do pato- 
lógico.!2!º O pediatra ou o médico do adolescente comumente 
enfrentam dúvidas quanto ao procedimento mais adequado a 
ser adotado mediante uma queixa de alteração comportamen- 
tal e quando encaminhar para um especialista. 

Para Ajuriaguerra,!'º não existe definição simples e satisfa- 
tória de normal. O conceito pode ser de saúde, enquanto 
oposto a doença; média estatística; ideal a ser alcançado; ou 
processo dinâmico, que possibilita o retorno ao equilíbrio. A 
potencialidade para recuperar a saúde é a que mais se aproxi- 
ma da definição de normal enquanto processo.!º 

Como alternativa para o discernimento entre normalidade 
e psicopatologia na adolescência, recorre-se à análise de variá- 
veis do sintoma apresentado: intensidade, duração, persistên- 
cia ou transitoriedade significando regressivo e polimorfismo.” 
Um exemplo simples: o normal, no comportamento adoles- 
cente, é a ocorrência das flutuações do humor; por outro lado, 
a permanência por tempo prolongado e a intensidade de uma 
manifestação de tristeza alterando atividades rotineiras, difi- 
cultando relacionamentos e interferindo nas condições habi- 
tuais de vida são indicativas de patologia. 

Segundo Osório,º a atitude impulsiva característica do jo- 
vem está vinculada a sua crise de identidade, manifestando-se 
por alterações comportamentais que refletem o conflito do 
adolescente com o meio e que, quando exacerbadas, originam 
os distúrbios de conduta. 


Entretanto, a periculosidade adolescente geralmente é su- 
perestimada e bem mais baixa do que nos adultos. O número 
de jovens em medida socioeducativa, no Brasil, atinge cerca 
de 0,2% do total de adolescentes do país.” 

O conhecimento e a utilização de instrumentos como o ba- 
seado na abordagem HEEADSSS pode facilitar muito a reali- 
zação de uma adequada avaliação psicossocial. As informa- 
ções levantadas nesse instrumento, em que cada letra avalia 
uma área (casa, escola, hábito alimentar, atividades, drogas, 
sexualidade, segurança e suicídio), podem também orientar a 
identificação precoce e prevenção de comportamentos asso- 
ciados com mortalidade e morbidade de adolescentes.’ 


Considerações finais 

Ao final da adolescência, espera-se que o indivíduo tenha ad- 
quirido: identidade (pessoal, sexual) e possibilidade de esta- 
belecer relações estáveis; capacidade para assumir compro- 
missos profissionais (independência econômica); escala de 
valores compatível com sua visão de mundo e relação de reci- 
procidade com a geração antecedente. ™”? 

O que se observa atualmente é que, quanto mais desenvol- 
vido for o meio, mais se prolonga essa etapa evolutiva. As exi- 
gências sociais para considerar um indivíduo apto aumentam 
significativamente, expressando-se, por exemplo, pelo acrés- 
cimo de anos de preparação acadêmica, inserção tardia no 
mercado de trabalho ou adiamento do projeto de constituição 
de família. 

Nos países em desenvolvimento, onde a variabilidade de 
condições socioeconômicas é muito ampla, é mais complexo 
precisar a finalização desse período.” Nas famílias de classes 
média e alta, é comum identificar-se um prolongamento da 
adolescência, enquanto nas menos favorecidas, a inclusão es- 
colar fica limitada pela necessidade de incorporação do ado- 
lescente ao mercado de trabalho, frequentemente em condi- 
ções desfavoráveis. 

O comportamento peculiar e muitas vezes transgressor dos 
adolescentes aponta tanto para o entendimento do processo 
de desenvolvimento psicossocial pelo qual eles estão passan- 
do, como para a inadequação do meio ambiente em que vivem, 
e tem como consequência a produção de rótulos na tentativa 
de nomear esse momento de vida. 

Para Paulo Freire, “o adulto deveria compreender melhor 
que a rebeldia faz parte do processo de autonomia. Não se 
pode ser sem rebeldia”. 

Um dos desafios para pais, educadores e profissionais de 
saúde é identificar e reconhecer essa energia e oferecer recur- 
sos para que ela possa produzir efeito benéfico, compreenden- 
do também que a atitude provocativa tão típica da adolescên- 
cia representa muitas vezes uma maneira de testar limites e 
produzir respostas. 

Assim, o processo adolescente tem uma dupla via: é um 
momento do ciclo vital que permite ao indivíduo amadurecer, 
revisar e reelaborar situações de sua infância e se preparar 
para a vida adulta, assim como um elemento renovador cultu- 
ral do seu meio.’ 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender e diferenciar os conceitos de puberdade 
e adolescência. 

e Descrever e analisar as fases da adolescência e seus 
principais eventos. 

e Identificar as principais características comuns desse 
período. 

e Reconhecer as normalidades do desenvolvimento para 
poder identificar e avaliar precocemente as condutas 
patológicas. 

e Utilizar instrumentos como o HEEADSSS para avaliação 
biossocial de forma mais completa e adequada. 

e Identificar as habilidades necessárias para que o 
indivíduo alcance a fase adulta. 
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SEXUALIDADE 


Alda Elizabeth Boehler Iglesias Azevedo 


Introdução 

A sociedade, em crescente mudança de valores, padrões cultu- 
rais e comportamentais, está convivendo com a realidade de 
uma sexarca mais precoce entre os jovens, com uma idade 
média de 16,9 anos para meninas e 15 anos para meninos, 
preocupando assim profissionais de saúde, pais e professores 
em decorrência da falta de conhecimentos sobre prevenção 
em saúde, concepção e uso de contraceptivos.» 

A sexualidade é algo que se constrói e aprende, sendo parte 
do desenvolvimento da personalidade, capaz de interferir no 
processo de aprendizagem, na saúde mental e física do indivi- 
duo. 

Na adolescência ocorrem as escolhas de novos laços sociais 
e afetivos. Nesse momento, o grupo de iguais exerce enorme 
influência, impondo normas e regras sob forma de modelos, 
comportamentos, costumes, leis e práticas diversas.“ 

As transformações dessa fase da vida fazem com que o ado- 
lescente queira descobrir intensamente sua sexualidade, por 
ser algo novo, pois tem em questão seu status no meio em que 
vive, correndo o risco de práticas sexuais desprotegidas, de fal- 
ta de informação e ausência de diálogo com os pais." 

Dessa forma, os pediatras que se propõem a trabalhar com 
adolescentes sabem que a questão que emerge com grande 
significado é a saúde sexual e reprodutiva, marcada por dúvi- 
das, medos, receios e incertezas. Deve ser tema de diálogo en- 
tre pais, educadores e pediatras a iniciação sexual com res- 
ponsabilidade e segurança.! 

Considerando que esse tipo de abordagem é pouco explora- 
do nos estudos sobre a sexualidade na adolescência e que os 
preconceitos e as dificuldades sobre o tema podem ser intensi- 
ficados de acordo com o contexto social e cultural, justifica-se 
a inserção deste assunto nesta seção dedicada à adolescência. 


Sexualidade 

O termo sexualidade representa um conjunto de valores e prá- 
ticas corporais culturalmente legitimados na história da hu- 
manidade. Mais do que pertinente à atividade sexual e sua di- 


mensao biológica, ele diz respeito a uma dimensão intima e 
relacional, que compõe a subjetividade das pessoas e suas re- 
lações corporais com seus pares e com o mundo.” 

Para abordar a sexualidade, entendida a partir de um enfo- 
que amplo e abrangente, é imperativo considerar o contexto 
histórico, social e cultural em que vivem os jovens, não res- 
tringindo a sexualidade apenas à sua dimensão reprodutiva. 
Deve-se compreendê-la como parte do indivíduo, presente 
tanto na relação consigo mesmo como do indivíduo com as 
outras pessoas, relações estas manifestadas em todas as fases 
do desenvolvimento humano. A complexidade da interação 
entre adolescentes e sexualidade requer atenção e compreen- 
são especial dos pediatras.” 


Desenvolvimento da sexualidade da infância 

a adolescência 

Os relacionamentos, o equilíbrio emocional e a manifestação 
de sentimentos do indivíduo dependem de uma boa evolução 
da sexualidade, durante as etapas da infância à adolescência. 
O comportamento sexual começa na infância, nas atitudes e 
curiosidades, decorrentes das necessidades de satisfações ins- 
tintivas que exigem gratificações eróticas. 

De acordo com as etapas do desenvolvimento, o indivíduo 
localiza em determinadas regiões do corpo (zonas erógenas) o 
interesse libidinoso.º 

Na etapa oral (0 a 18 meses), o psiquismo e a vida afetiva 
estao ligados aos processos instintivos. O recém-nascido tem 
necessidades básicas, que precisam ser atendidas para propi- 
ciar-lhe prazer e estabelecer estreita relação afetiva com a mãe 
ou com quem o alimenta. O hábito de chupar o dedo ou a chu- 
peta, a necessidade de colocar tudo na boca, quando já tem 
coordenação motora para isso, e o desejo de morder são repre- 
sentativos do prazer que o bebê sente na região oral.” 

Na etapa anal (1 ano e meio a 3 anos), a libido polariza-se 
no polo inferior do intestino, região anal e perineal. A criança 
já consegue andar e explorar melhor o ambiente em que vive. 
A partir dos 18 meses a criança já tem, potencialmente, matu- 
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ridade neurológica para conter os esfincteres, quando está 
desperta. Com o treinamento, a criança concentra grande par- 
te de sua energia na aprendizagem desse controle e fica atenta 
a manipulação de seu corpo. Nessa etapa, ocorrem também as 
primeiras perguntas sobre a diferença de sexos. Aproximada- 
mente aos 2 anos, inicia a determinação da identidade sexual 
e do papel de gênero.” 

A etapa genital (3 a 5 anos) é marcante no desenvolvimento 
do ser humano. As crianças descobrem de fato seus órgãos ge- 
nitais, que são explorados e manipulados, e percebem as dife- 
renças que existem entre meninos e meninas. A manipulação 
dos genitais é prazerosa. É uma idade de grande aprendiza- 
gem e de identificação com as figuras parentais, em que a 
criança realiza grande exploração do mundo que a rodeia.” 

Na etapa de latência (dos 6 anos à puberdade), as crianças 
já estão na escola, iniciando seu aprendizado formal. O pensa- 
mento é do tipo lógico-concreto. Há erotização intelectual e 
muscular, pois é grande o prazer no aprendizado formal e na 
atividade física e esportiva. Ocorre nítida diferenciação dos se- 
xos. A identificação já está determinada e reforça-se com o 
grupo de amigos do mesmo sexo, com normas e característi- 
cas próprias, diferentes para homens e mulheres, oportuni- 
zando-se os jogos homossexuais.” 

Na etapa precoce da adolescência (10 a 14 anos), é grande a 
transformação biológica, em que o comportamento sexual de- 
pende das mudanças físicas. Os adolescentes têm dificuldade 
de conversar com adultos, principalmente com os pais. As 
fantasias sexuais e masturbação são frequentes. 

Na etapa média (14 a 17 anos), o desenvolvimento puberal 
está completo ou quase completo, marcado pela menarca na 
menina e pela semenarca no menino. O comportamento se- 
xual costuma ser de natureza exploratória e egoísta, buscando 
tirar proveito das relações: encontros marcados, carícias e re- 
lações casuais acompanhadas de relações genitais ou extrage- 
nitais. O grande risco, nessa fase, é a negação das consequên- 
cias do comportamento sexual. O relacionamento amoroso 
(namoro ou o “ficar” com alguém) geralmente se inicia nessa 
fase. Já há uma aceitação maior das transformações físicas, re- 
sultando em um corpo adulto com capacidade reprodutiva. A 
sexualidade contribui com a autoestima e faz parte da forma- 
ção da identidade do indivíduo. É durante a adolescência que 
se define e se consolida a identidade sexual. 

Na etapa tardia (17 a 20 anos) a maturação física está com- 
pleta, o comportamento sexual costuma ser mais expressivo e 
menos exploratório, e as relações, mais íntimas e compartilha- 
das. Predomina a escolha de par com relação de afeto, maior 
consciência dos riscos e necessidade de proteção. Nessa etapa, 
a identidade sexual já está definida e a maior estabilidade afe- 
tiva favorece a busca de um objeto amoroso único.” 


Vivência da sexualidade na adolescência 

Na adolescência, a vivência da sexualidade é como um cami- 
nho no qual a evolução e a maturidade vão determinar o itine- 
rário. A preferência sexual com afeto é o posicionamento que 
demonstra postura mais integrada diante da sexualidade, es- 
colha esta que se encontra subsidiada pelas vivências que 


cada adolescente enfrenta ao longo de sua vida e que são so- 
cialmente rotuladas de atitudes amadurecidas.º 


Descoberta da homossexualidade 
Uma das situações mais conflitantes para o adolescente, de 
ambos os gêneros, é reconhecer em si traços de homossexuali- 
dade latente ou expressa. Ele sabe que seu papel de gênero o 
obriga a determinadas posturas individuais e coletivas, teme 
as pressões familiares e grupais, angustia-se ao prever as rea- 
ções dos outros. É importante que o pediatra acolha com tran- 
quilidade esse adolescente, aumentando sua autoestima e au- 
torreferência, promovendo condições para que seja respeitado, 
procurando esclarecer familiares, membros da comunidade e 
outros adolescentes. Quando eles trazem ao especialista uma 
história de conduta amorosa, afetiva e de prazer, precisam ser 
respeitados em suas características de emoção, desejo e amo- 
rosidade. A aprovação dos pais ou de um grupo para o compor- 
tamento homossexual não é facil. Em se tratando dos 
familiares, em especial o pai, quando se trata de um rapaz, o 
sofrimento costuma vir acompanhado de perplexidade, revol- 
ta, pouca aceitação e muita dor. Portanto, o profissional deve 
evitar confrontar-se com os sentimentos da família. É necessá- 
rio ter sabedoria para conduzir os primeiros momentos da des- 
coberta da homossexualidade, até que haja respeito de todos e 
aceitação do próprio adolescente. A identidade sexual só é con- 
solidada no final da adolescência, com a passagem para a idade 
adulta. Na infância existe uma “bissexualidade” que vai sendo 
substituída pela identidade sexual masculina ou feminina à 
medida que ocorrem as transformações biológicas do corpo e 
as condutas psicológicas e sociais são apreendidas. A moda 
unissex mostra claramente a ambivalência da definição sexual 
na adolescência. Por meio da roupa e do cabelo, pode-se ver 
como o jovem expressa seus conflitos de identificação sexual. 
É uma fase de experimentação sexual, que geralmente não 
influi na identidade sexual adulta futura. Pode tratar-se de ho- 
moerotismo passageiro, já que, na adolescência, é comum a 
ambiguidade referencial, o que vale dizer que nem toda rela- 
ção homossexual na adolescência significa homossexualidade. 
É necessário trabalhar a homofobia, pois costuma vir “rechea- 
da” de equívocos, dificultando até o desenvolvimento da cida- 
dania. Cumpre lembrar que não há “cura” para a homossexua- 
lidade, já que não se trata de doença, conforme a Organização 
Mundial da Saúde. Na homossexualidade, a identidade e o pa- 
pel de gênero não apresentam nenhuma distorção ou equivo- 
co e está relacionada a orientação sexual, sendo importante 
não se confundir homossexualidade com outras condições em 
que ocorrem distúrbios da identidade sexual (transexualida- 
de) e anormalidades de desenvolvimento da genitália externa 
(intersexualidade).* 


Abuso sexual 

Ter a noção de que o sentimento sexual existe e está presente 
em todas as etapas da vida é um dado importante para se preve- 
nir o abuso sexual. As crianças e adolescentes são vulneráveis 
aos abusos e as vezes se submetem a eles porque têm prazer em 
serem acariciados e manipulados. O abuso ocorre, com mais 


frequência, dentro da própria casa do adolescente, e ele sente- 
-se sem condições de buscar ajuda para se livrar dessa situação 
em que tantos sentimentos contraditórios estão envolvidos. 

Pais e adolescentes devem ser orientados para que estes 
não se exponham a situações em que o abuso sexual possa 
ocorrer, como: ficar a sós com adolescentes ou adultos, mes- 
mo conhecidos, sem a proteção de pessoas de confiança; pro- 
teger-se de ambientes promíscuos e procurar auxílio nos casos 
em que houver abuso ou suspeita de abuso. É importante tam- 
bém orientá-los sobre aspectos de seu desenvolvimento, res- 
pondendo suas dúvidas a respeito de sexo, conscientizando- 
-os da presença intensa dos sentimentos sexuais em todos os 
seres humanos. 


Abordagem da sexualidade no consultório 

ou no ambulatório 

É frequente considerar que a abordagem da sexualidade é res- 
ponsabilidade exclusiva da família ou da escola, e não compe- 
tência também do pediatra. Outras vezes, os pediatras querem 
atuar, mas falta-lhes a capacitação específica nessa área, 
transmitindo valores e experiências pessoais. Estabelecer, 
com adolescentes, um diálogo franco favorece o clima neces- 
sário de confiança e respeito para tratar dos temas relativos à 
sexualidade. A existência da transversalidade e a interdiscipli- 
naridade permitem uma ação educativa afetivo-sexual e com 
responsabilidade. 

Dentre os problemas, predominam a falta de experiência e 
ausência de diálogo entre os parceiros, com consequente falta 
de ajustamento; ausência de orgasmo; impotência; falta de 
proteção anticoncepcional; uso inadequado dos métodos anti- 
concepcionais por falta de conhecimento; relações sexuais em 
local impróprio; sentimento de culpa em relação aos pais; ini- 
ciação precoce por necessidade de imitar os companheiros, 
sem ter atingido o necessário amadurecimento psicológico; 
ausência de afeto nas relações; necessidade do uso de drogas 
para manter relações, entre outros.”º 

Pode ocorrer que um adolescente, na etapa média do seu 
desenvolvimento, procure orientação específica quanto à ini- 
ciação sexual, como preparar-se e comportar-se diante da pri- 
meira relação sexual, ou para discutir dificuldades decorren- 
tes de uma experiência já obtida. Na maior parte das vezes, 
entretanto, o problema não é colocado tão explícita e clara- 
mente. É mais comum que o jovem refira manifestações so- 
máticas, escondendo frustrações ou conflitos de natureza se- 
xual. Cabe ao pediatra a habilidade de perceber por meio das 
informações ou atitudes do paciente e encontrar o momento 
propício de abordar os problemas .* 

Não raro, após várias entrevistas sobre outros aspectos re- 
lacionados ao paciente, encontra-se o momento apropriado 
para levantar a questão da sexualidade, ou o próprio adoles- 
cente revela suas preocupações.º 

O diálogo destina-se mais a esclarecer até que ponto as dú- 
vidas e dificuldades são verdadeiras ou fantasiosas, se fazem 
parte de um conflito adquirido durante o desenvolvimento ou 
se são apenas dúvidas e desconhecimentos próprios. Deve-se 
esclarecer a partir de fatos relacionados com o paciente e com 
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base em dados científicos. As informações inadequadas, rece- 
bidas por meio dos companheiros, dos educadores ou dos pró- 
prios pais, precisam ser corrigidas com habilidade.º 

Grande número de casos constitui dificuldades próprias da 
idade, da falta de esclarecimento, do tipo de educação familiar 
ou de ambiente preconceituoso e são resolvidos pelo pediatra 
com alívio das tensões.º 


Na prática 

Quando o adolescente procura o pediatra por qualquer motivo, 
é uma grande oportunidade para que se possa orientar sobre 
questões sexuais e identificar se há algum problema nessa 
área. É importante também chamar a atenção ao fato de que 
lidar com questões relativas à sexualidade dos pacientes é 
também mobilizar sentimentos e experiências do próprio pro- 
fissional envolvido. 

Em primeiro lugar, deve-se identificar em que fase do 
desenvolvimento puberal o adolescente se encontra, pois 
existem preocupações características das diversas fases da 
adolescência. Em seguida, é importante perguntar sobre as 
experiências sexuais que o adolescente já teve. Para não inva- 
dir ou ferir a timidez de alguns adolescentes e se obter respos- 
tas sinceras, deve-se primeiro falar de assuntos neutros.*° 

Perguntar genericamente sobre a escola, atividades nas ho- 
ras de lazer, sobre amigos. Depois perguntar sua opinião sobre 
namoro, orientação sexual recebida em casa, amigos, gravidez 
precoce, projeto de vida, ídolo, entre outros. A partir daí ja se 
tem um quadro desenhado sobre o adolescente e pode-se ir di- 
reto ao assunto, perguntando-lhe como se sente em relação ao 
sexo, quais as experiências que já teve, prazerosas ou não, 
traumáticas ou não, e que consequências ele acha que isso 
teve para sua vida.*° 

A orientação não pode ser preconceituosa, fazendo-se pa- 
pel de juiz, nem carregada de códigos morais ou religiosos e 
com terminologias próprias, e não gírias. É necessário orientar 
o adolescente e sua família sobre as transformações que ocor- 
rem em seu corpo, sobre as sensações sexuais, o caráter nor- 
mal da masturbação, da curiosidade sexual, do tamanho dos 
órgãos genitais e sobre o ato sexual propriamente dito e suas 
consequências. Deve-se enfatizar que o ato sexual envolve 
duas pessoas, é de caráter íntimo e privado e que ambas têm 
que estar de acordo com o que está sendo feito e, portanto, 
prontas para assumir as responsabilidades dele advindas. No 
caso de adolescentes que já tenham atividade sexual genital, 
ou estejam prestes a iniciá-la, devem ser orientados quanto à 
anticoncepção e prevenção de doenças sexualmente trans- 
missiveis.*® 

O pediatra deve estar aberto e disponivel a responder per- 
guntas sobre as angustias dos adolescentes e familias e ter ha- 
bilidade para nao transmitir seus proprios sentimentos e pre- 
conceito, podendo, assim, contribuir com o reforço da 
autoestima do indivíduo. 


Princípios éticos, bioéticos e legais 
As especificidades concernentes ao atendimento médico dos 
adolescentes são cada vez mais valorizadas, evidenciadas e re- 
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conhecidas, justamente porque os médicos que trabalham 
diariamente com esse público estão expostos a diversas con- 
trovérsias éticas, sociais e legais que são, na maioria das vezes, 
de complexa resolução. Portanto, manter a confidencialidade 
é de fundamental importância no cuidado e na promoção da 
saúde de adolescentes, tendo em vista que a ausência desta 
pode ser um grande bloqueio para que os jovens procurem cui- 
dar de sua saúde e, também, busquem os serviços médicos.’ 

Torna-se dever dos profissionais de saúde oferecer todas as 
alternativas de informação de forma clara, fácil e acessível, en- 
fatizando os conceitos de liberdade de escolha, de dupla pro- 
teção, projeto de vida e autocuidado como parte de políticas 
públicas de saúde para os adolescentes.” 

Um grande dilema bioético é a confidencialidade definida 
como um elo entre o paciente e os profissionais de saúde, no 
qual as informações geradas a partir da consulta, orientação 
ou entrevista não devem ser repassadas para outras pessoas 
sem seu consentimento explícito: nesse caso específico, em se 
tratando de adolescentes, a seus pais e/ou responsáveis. Des- 
sa forma, a confidencialidade fundamenta-se em regras da éti- 
ca médica, na ideia da autonomia e em princípios morais.”” 

O atual Código de Ética Médica (arts. 24, 43 e 74) é de gran- 
de auxílio sobre o direito da autonomia, privacidade e confi- 
dencialidade do adolescente, quando atribui o direito de deci- 
sao do paciente sobre seu corpo e seu bem-estar, seu pudor.” 

No atendimento aos adolescentes, questões de caráter se- 
xuais devem ser resolvidas sob a ótica dos princípios bioéticos 

— da beneficência e da não maleficência -, contribuindo para o 
exercício da sexualidade segura, além de respeitar a confiden- 
cialidade dos questionamentos e preservar o sigilo. De modo 
geral, os adolescentes devem ser orientados e incentivados a 
envolver seus pais ou responsáveis em seus tratamentos mé- 
dicos; qualquer exigência, como a obrigatoriedade da presença 
de um responsável para acompanhamento no serviço de saú- 
de, constitui lesão ao direito maior de uma vida saudável.” 


Considerações finais 
O pediatra tem um lugar de destaque na promoção da sexuali- 
dade saudável do adolescente, seja de forma explícita, no 
transcurso de atividades de educação para a saúde, seja cola- 
borando em cursos nos centros educativos, na própria socie- 
dade e nos núcleos familiares onde esses adolescentes cons- 
troem seus conceitos e compreensões sobre a sexualidade, 
pois a partir dessas esferas será determinada a sua vida e saú- 
de sexual.“ Esse processo educativo deve propiciar que, no 
fim da adolescência, o indivíduo tenha incorporado elementos 
básicos de sua identidade sexual, em um processo intima- 
mente vinculado a socialização e construção de sua identidade. 

Para promover a educação sexual de forma adequada, é ne- 
cessário que o pediatra tenha bom nível de conhecimento so- 
bre determinados conceitos e características da sexualidade 
humana.°*® 

As peculiaridades da adolescéncia determinam uma postu- 
ra diferenciada aos profissionais e aos servicos que atendem 
esses jovens, rompendo os limites da propedéutica médica 
por meio dos diversos campos do conhecimento. 


Essa conduta nao tem respostas prontas, mas entende-se 
que encaminhar o adolescente as discussões que incorporem 
questionamentos e ampliem seus conhecimentos possibilita- 
-lhe condições de fazer suas próprias escolhas.°® 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Abordar a sexualidade, entendida a partir de um 
enfoque amplo e abrangente, considerando o contexto 
histórico, social e cultural em que vivem os jovens, não 
restringindo a sexualidade apenas à sua dimensão 
reprodutiva. 

e Compreender a sexualidade como parte do indivíduo, 
presente tanto na relação consigo mesmo como com 
as outras pessoas, relações manifestadas em todas as 
fases do desenvolvimento humano. 

e Entender que os relacionamentos, o equilíbrio 
emocional e a manifestação de sentimentos do 
indivíduo dependem de uma boa evolução da 
sexualidade, durante as etapas da infância à 
adolescência. O comportamento sexual começa na 
infância, nas atitudes e curiosidades, decorrentes das 
necessidades de satisfações instintivas que exigem 
gratificações eróticas. 

e Conhecer que a etapa precoce da adolescência (10 a 14 
anos) é grande a transformação biológica, e que o 
comportamento sexual depende das mudanças físicas. 
Os adolescentes têm dificuldade de conversar com 
adultos, principalmente com os pais. As fantasias 
sexuais e masturbação são frequentes. 

e Caracterizar que na etapa média da adolescência (14 a 
17 anos), o desenvolvimento puberal está completo ou 
quase completo, marcado pela menarca na menina e 
pela semenarca no menino. O comportamento sexual 
costuma ser de natureza exploratória e egoísta, 
buscando tirar proveito das relações: encontros 
marcados, carícias e relações casuais acompanhadas 
de relações genitais ou extragenitais e que o grande 
risco, nessa fase, é a negação das consequências do 
comportamento sexual. 
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Introdução 

A gravidez na adolescência tem sido considerada um proble- 
ma de saúde pública pelas repercussões clínicas, emocionais e 
sociais que acarreta para essa faixa etária, particularmente 
quando ocorre abaixo de 15 anos. Essa gravidez, desejada ou 
não, é afetada por múltiplos fatores, que vão desde as políticas 
públicas, influências ambientais e regionais, fatores culturais, 
familiares e individuais. 

Anualmente, cerca de 13 milhões de crianças nascem de 
mães adolescentes em todo o mundo. Nesse contexto, os Esta- 
dos Unidos possuem a maior taxa de natalidade em países con- 
siderados desenvolvidos, maior que as do Canadá e da Inglaterra. 

O Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) de- 
tectou uma diminuição no número de adolescentes grávidas 
entre 15 e 19 anos na pesquisa de 2012. Esse número vem se re- 
duzindo em todo o país, mas tem ocorrido de modo mais ace- 
lerado nas regiões Sul e Sudeste. Na região Norte, ainda ha 
proporções relevantes de gestação nesse grupo etário, em tor- 
no de 20%. O levantamento do IBGE mostra que a gravidez 
entre 15 e 19 anos caiu no Brasil de 20,4% do total, em 2002, 
para 17,7% em 2012. Atualmente, a região Sudeste detém o 
menor índice (15,2%), e a região Norte (23,2%), o maior per- 
centual de gravidez nessa faixa etária. 

Nos Estados Unidos, as taxas de parto têm diminuído cons- 
tantemente desde os anos 1990, para todas as idades, raças e 
grupos étnicos. Essa diminuição é mais evidente nas adoles- 
centes afro-americanas e nas jovens de 15 a 17 anos. As taxas 
de natalidade que incluem nascidos vivos, abortos, natimor- 
tos e abortos provocados também diminuíram, mostrando 
que o declínio das taxas de nascimento não se deve a um au- 
mento das interrupções de gravidez, ja que em muitos estados 
norte-americanos o aborto é legal. 

A melhora das taxas de natalidade nas adolescentes dos 
EUA é atribuída a três fatores: mais adolescentes estão adian- 
do o inicio da vida sexual, essa primeira relação ja é feita com 
algum tipo de contracepção e houve um aumento do uso de 
novos contraceptivos hormonais de longa duração. 


Manifestações clínicas e diagnóstico 

da gravidez 

Algumas questões devem constar obrigatoriamente da anam- 
nese da adolescente objetivando caracterizar de forma abran- 
gente a gestação nessas jovens: quando foi a data da última 
menstruação (DUM)? O aspecto da menstruação e/ou o fluxo 
menstrual foi semelhante ao de outros ciclos? Há relato de ati- 
vidade sexual? Houve utilização de algum método? Qual(is) e 
com que frequência? Apresenta algum sintoma associado? Há 
possibilidade de estar grávida? 

Esclarecer o direito à confidencialidade das informações e 
as implicações dos possíveis resultados, salientando que, caso 
confirmada a gravidez, caracteriza-se a necessidade de quebra 
do sigilo. 

A negação da atividade sexual e irregularidade menstrual 
não devem excluir o diagnóstico. A gravidez ainda é o diagnós- 
tico mais comum em adolescentes com amenorreia secundária. 

Durante a gestação, a adolescente ainda está se adaptando 
emocionalmente as suas próprias características e formatos, e 
o corpo, que ainda está em transformação, sofre novas mu- 
danças de tamanho e forma. 

A gravidez na adolescência pode cursar com sintomas tra- 
dicionais de gravidez: enjoo matinal, vômitos, mamas doloro- 
sas, ganho de peso, estrias e amenorreia. Frequentemente as 
manifestações são vagas, como dor abdominal, cefaleia, fadi- 
ga € menstruação escassa. 

Um teste de gravidez é sempre recomendado. O método 
mais comumente usado é a pesquisa qualitativa da subunida- 
de beta da gonadotrofina coriônica humana (beta-hCG) no 
sangue ou na urina. Os resultados são positivos em 98% das 
mulheres, cerca de 7 dias após a nidação. Atualmente muitas 
adolescentes fazem o teste de gravidez vendidos em farmácia, 
porém eles apresentam sensibilidade e especificidade menor 
do que os realizados em laboratório. É importante questionar 
a respeito dos sentimentos e intenções da adolescente, caso o 
exame seja positivo, e identificar quais os apoios ou referên- 
cias disponíveis. 


Embora as adolescentes grávidas tenham uma média mais 
alta de complicações da gravidez, a maioria das adolescentes 
tem gestações sem grandes complicações médicas, dando à 
luz bebês saudáveis. As mães adolescentes têm taxas mais 
baixas de doenças crônicas, como diabete, e de gravidez ge- 
melar. No entanto, o risco de nascimento de recém-nascido 
com baixo peso e prematuro é maior. 

A mae adolescente também tem uma taxa maior de anemia, 
hipertensão e ganho de peso insuficiente, este último muito 
relacionado ao pré-natal tardio. Elas também têm maiores ta- 
xas de doenças sexualmente transmissíveis, quando compara- 
das a mulheres mais velhas sexualmente ativas. 

As adolescentes têm taxas mais altas de violência durante a 
gravidez. A violência está associada a traumas e morte, bem 
como a partos pré-termos, baixo peso ao nascimento, abuso 
de drogas e baixa adesão ao pré-natal. 

É fundamental esclarecer à adolescente a importância de fa- 
zer um acompanhamento pré-natal em um setor adequado 
com obstetra e, se possível, com uma equipe multidisciplinar; 
fazer os exames sorológicos; recomendar as vacinações neces- 
sárias de acordo com a carteira da saúde e avaliação nutricional. 

Depois do parto, podem ocorrer sintomas depressivos em 
40 a 50% das mães adolescentes norte-americanas. A depres- 
são pode ser maior quando há estressores sociais adicionais e 
pouco apoio social. 

A maioria das mães adolescentes que abusa de drogas di- 
minui esse uso durante a gravidez, porém o uso começa a au- 
mentar em torno de 6 meses após o parto, o que leva a uma di- 
ficuldade na criação de seu filho e retorno à escola. 

Aproximadamente 30% das mães adolescentes engravi- 
dam novamente nos dois primeiros anos após o parto. A assis- 
tência pré-natal também é negligenciada nessa segunda gravi- 
dez. 


Amamentação 

Muitos fatores influenciam a decisão de amamentar das ado- 
lescentes, incluindo idade na gestação, grau de escolaridade, 
exposição prévia a modelo de aleitamento, rede social de 
apoio, fatores comportamentais, como desejo de gravidez, 
pensamento ou tentativa de aborto e bebê de alto risco, sepa- 
ração mae-filho após o parto, desconhecimento sobre a lacta- 
ção, mitos e desejo de emagrecer. 

A prática da amamentação exclusiva durante 6 meses, 
principalmente nesse grupo etário, significa um valor agrega- 
do na prevenção da saúde da criança, ja que fortalece o vincu- 
lo mae-filho. 


Aspectos éticos, direitos sexuais 

e reprodutivos 

A Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) e a Federação Brasi- 
leira das Sociedades de Ginecologia e Obstetrícia (Febrasgo), 
respaldadas pelo Estatuto da Criança e do Adolescente (ECA), 
pela Constituição Federal e pelo Código de Ética Médica, defi- 
niram as seguintes diretrizes em relação a saúde sexual e re- 
produtiva de adolescentes: 
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1. Oadolescente tem direito a privacidade e à confidencialidade. 

2. Confidencialidade é definida como um acordo entre o profis- 
sional de saúde e o cliente, no qual as informações discutidas 
durante e depois da consulta ou entrevista não podem ser re- 
passadas aos pais e/ou responsáveis sem a permissão expres- 
sa do adolescente. A confidencialidade apoia-se em regras da 
bioética, baseando-se nos princípios da autonomia. 

3. A garantia de confidencialidade e privacidade, fundamental 
para ações de prevenção, favorece a abordagem de temas 
como sexualidade, uso de drogas, violência, entre outras si- 
tuações. 

4. Destaca-se a importância da postura do profissional de saúde 
durante o atendimento aos jovens, respeitando seus valores 
morais, socioculturais e religiosos. 

5. O sigilo médico é um direito garantido e reconhecido pelo Có- 
digo de Ética Médica. 

6. Em situações de exceção, como déficit intelectual importante, 
distúrbios psiquiátricos, desejo do adolescente de não ser 
atendido sozinho, entre outros, faz-se necessária a presença 
de um acompanhante durante o atendimento. 

7. Nos casos em que haja referência explícita ou suspeita de 
abuso sexual, o profissional está obrigado a notificar o Conse- 
lho Tutelar, de acordo com a Lei Federal n. 8.069/90, ou a 
Vara da Infância e Juventude, como determina o ECA, sendo 
relevante a presença de outro profissional durante a consulta. 
Recomenda-se a discussão dos casos em equipe multidisci- 
plinar, de forma a avaliar a conduta, bem como o momento 
mais adequado para a notificação. 

8. O médico deve aproveitar as oportunidades de contato com 
os adolescentes e suas famílias para promover a reflexão e a 
divulgação de informações sobre temas relacionados a sexua- 
lidade e saúde reprodutiva. 

9. A orientação deve incluir todos os métodos, com ênfase na 
dupla proteção, sem juízo de valor. 

10.A prescrição de métodos anticoncepcionais deve estar relacio- 
nada a solicitação dos adolescentes, respeitando-se os crité- 
rios médicos de elegibilidade, independentemente da idade. 

11. A prescrição de métodos anticoncepcionais a adolescentes 
menores de 14 anos, desde que respeitados os critérios ante- 
riores, não constitui ato ilícito por parte do médico. 

12. Na atenção à menor de 14 anos sexualmente ativa, a presun- 
ção de estupro deixa de existir, caso o profissional seja notifi- 
cado de sua não ocorrência, a partir da informação da adoles- 
cente e da avaliação criteriosa do caso, devendo esse dado ser 
registrado no prontuário médico. 

13. O médico pode prescrever contracepção de emergência, com 
critérios e cuidados, por ser um recurso de exceção, as adoles- 
centes expostas ao risco iminente de gravidez, nas seguintes 
situações: 

e nao estar usando qualquer método contraceptivo; 
e falha do método contraceptivo utilizado; 
e violência sexual. 


Observação: a contracepção de emergência não é um método 
abortivo, conforme as evidências científicas demonstram. 
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Deixar de oferecer a contracepção de emergência nas situa- 
ções em que está indicada pode ser considerado uma violação 
do direito da paciente, uma vez que ela deve ser informada a 
respeito de precauções essenciais. 

1. Nos casos de violência sexual, devem ser respeitadas as nor- 
mas do Ministério da Saúde, que incluem a contracepção de 
emergência, devendo estar disponível nos serviços que aten- 
dem essas adolescentes. 

2. Os adolescentes de ambos os sexos têm direito à educação se- 
xual, ao acesso e a disponibilidade gratuita dos métodos. A 
consciência desse direito implica em reconhecer a individua- 
lidade do adolescente, estimulando a responsabilização com 
sua própria saúde. O respeito a autonomia possibilita que ele 
passe de objeto a sujeito de direito. 


Métodos contraceptivos 

Comportamentais 

O coito interrompido e a tabelinha são muito utilizados entre 
os adolescentes, devendo ser desencorajados, pois o índice de 
falha é alto. Os métodos de Billings, baseados na caracteriza- 
cao do muco cervical e da temperatura basal, consistindo no 
controle do processo de ovulação de acordo com as variações 
de temperatura do corpo, não são populares entre os jovens 
pelo alto grau de refinamento e de dificuldade. 


Coito interrompido 

Consiste na retirada do pênis de dentro da vagina antes do iní- 
cio da ejaculação, com alto índice de falha pela possibilidade 
de existirem espermatozoides viáveis no líquido pré-ejacula- 
tório, além de os rapazes não terem autocontrole suficiente 
para interromper o ato sexual no momento adequado. O coito 
interrompido é também um fator predisponente para ejacula- 
ção precoce e impotência no homem. 


Tabelinha 

Constitui-se na determinação do período fértil para se evitar a 
gravidez, abstendo-se de relações sexuais, exigindo, para seu 
cálculo, a análise de 6 a 12 ciclos menstruais espontâneos. Es- 
tima-se o primeiro dia do período fértil subtraindo-se 18 do 
número de dias do ciclo menstrual mais curto e o último dia do 
período fértil subtraindo-se 11 do número de dias do ciclo mais 
longo. Na adolescência esse método não é eficaz, pois em geral 
a adolescente não se lembra do dia em que menstruou ou não 
conta corretamente os dias após a menstruação, dificultando o 
cálculo exato do período fértil, além de as relações sexuais 
nessa fase da vida não serem programadas ou previsíveis. 


De barreira 
Os preservativos masculino e feminino são os dois únicos mé- 
todos que oferecem comprovadamente dupla proteção contra 
gravidez e doenças sexualmente transmissíveis (DST), inclu- 
sive aids e hepatites, devendo ser encorajados nessa faixa etá- 
ria, seja de forma isolada, seja em associação a outro método 
anticoncepcional. 

De baixo custo e de fácil acesso, o preservativo masculino 
nao apresenta contraindicações ou efeitos colaterais. No acon- 


selhamento do seu uso é fundamental ensinar como colocá-lo 
e retirá-lo, pois, na prática, apesar da sua grande divulgação 
entre os adolescentes, é utilizado incorretamente. 

O preservativo feminino é um dispositivo de poliuretano, 
com cerca de 16 cm de comprimento e 8 cm de largura, que 
traz dois anéis flexíveis em suas extremidades (o anel interno 
fixa-se sobre o colo uterino e o externo a vulva e ao clitóris). 
Apesar de ser mais caro e de distribuição mais limitada, prote- 
ge também a genitália externa, contribuindo para uma prote- 
ção mais ampla as DST. 

O diafragma, apesar de proteger contra as DST, é um méto- 
do muito impopular entre as adolescentes pela necessidade 
de manuseio dos genitais, necessitando também de avaliação 
ginecológica para determinar o tamanho adequado e se ensi- 
nar o modo de colocação. 


Hormonais 
As adolescentes podem utilizar esses métodos desde a menar- 
ca. Não interferem no amadurecimento do eixo hipotálamo- 
-hipofise-ovario, nem no fechamento das epífises ósseas e 
tampouco no desenvolvimento do sistema reprodutor. 
Parâmetros estéticos como variações no peso e manifesta- 
ções cutâneas são quase sempre fonte de preocupação para 
adolescentes, influenciando na escolha e manutenção do mé- 
todo hormonal. Por outro lado, podem trazer alguns benefi- 
cios para a adolescente, como a regularização do ciclo mens- 
trual, com diminuição do fluxo, melhora da dismenorreia e da 
tensão pré-menstrual, menor incidência de doenças benignas 
da mama e de câncer de endométrio e ovário. 


Anticoncepcionais hormonais orais 

combinados (ACHO) 

É o método mais conhecido, constituindo a demanda inicial 
da maioria das adolescentes. A ação contraceptiva baseia-se 
primariamente na inibição da ovulação pela supressão da libe- 
ração cíclica dos hormônios folículo-estimulante (FSH) e lu- 
teinizante (LH), tornando ainda o muco cervical mais espesso. 

Os anticoncepcionais hormonais usados preferencialmen- 
te na adolescência são compostos à base de etinilestradiol de 
baixa dosagem (de 15 a 35 mcg), associados a diferentes pro- 
gestógenos, utilizados, em sua grande maioria, em compostos 
monofásicos (mesma dosagem de esteroides em todas as pilu- 
las) e em regimes tradicionais de 21 dias com intervalos de 
pausa de 7 dias. Novos progestógenos foram desenvolvidos 
com a intenção de diminuir os efeitos adversos associados à 
sua atividade androgênica, principalmente sobre pele, pelos e 
perfil lipídico. 

Pode-se iniciar o uso do ACHO em qualquer momento do 
ciclo menstrual, desde que se tenha a certeza de que a adoles- 
cente não esteja grávida, mas recomenda-se iniciar no primei- 
ro dia do ciclo menstrual, garantindo a eficácia contraceptiva 
já na primeira cartela. A pílula deve ser tomada diariamente, 
de preferência no mesmo horário. O uso da cartela seguinte 
dependerá da apresentação do ACHO escolhido: 

e cartela com 21 comprimidos ativos: após tomar o último com- 
primido da cartela, esperar 7 dias e reiniciar nova cartela, con- 


tinuando assim ininterruptamente. Nesse intervalo ocorrerá 
a menstruação; 

e cartela com 24 comprimidos ativos: após tomar o último com- 
primido da cartela, esperar 4 dias e reiniciar nova cartela, con- 
tinuando assim ininterruptamente. Nesse intervalo ocorrerá 
a menstruação; 

e cartela com 24 comprimidos ativos e 4 placebos: os compri- 
midos devem ser ingeridos na sequência, ininterruptamente, 
sem intervalo entre as cartelas. Durante a tomada do placebo, 
ocorrerá a menstruação. 


Para evitar a menstruação, existe opção de escolha do uso de 
ACHO monofásico, com doses de 20 ou 30 mcg de etinilestra- 
diol, em regime estendido para situações específicas como 
viagens, apresentações e competições artísticas e esportivas. 
Sao utilizadas uma cartela seguida da outra, sem interrupção, 
por períodos de 3 meses ou mais, ou ainda com pausas a cada 
2 ou 3 meses, previamente programadas. 

Nao há consenso com relação a conduta diante do esqueci- 
mento da tomada do ACHO. O Manual de Atenção à Saúde do 
Adolescente da Secretaria Municipal de Saúde de São Paulo 
propõe a conduta expressa na Tabela 1, considerando que 7 dias 
de pílulas consecutivas são suficientes para impedir a ovulação. 

Os retornos para reavaliação da adolescente devem ser no 
mínimo mensal, no primeiro trimestre de uso do ACHO, pois a 
taxa de descontinuidade é maior nesse período. 


Anticoncepcionals orais apenas com 
progestógeno 

Também conhecidos como minipílulas, vários produtos estão 
disponíveis no mercado, constituídos por acetato de noretin- 
drona 0,35 mg/dia, linestrenol 0,5 mg/dia ou levonorgestrel 
0,03 mg/dia. Seu principal mecanismo de ação é tornar o en- 


Tabela 1 Conduta recomendada diante do esquecimento 
da tomada do ACHO (Manual de Atenção à Saúde do 
Adolescente da Secretaria Municipal de Saúde de São 
Paulo) 


1) Pílulas com 30 a 35 mcg de etinilestradiol: esqueceu 1 ou 2 
pílulas ou começou a cartela com 1 ou 2 dias de atraso. 





























2) Pílulas com 20 mcg ou menos de etinilestradiol: esqueceu 1 
pílula ou começou a cartela com 1 dia de atraso. 
y 


Tomar a pílula ativa assim que possível, 2 pílulas no mesmo dia e 
até de uma única vez, se necessário, e continuar o uso da cartela 
no horário regular. 




















1) Pílulas com 30 a 35 mcg de etinilestradiol: esqueceu 3 ou mais 
pílulas ou começou a cartela com 3 dias de atraso. 











2) Pílulas com 20 mcg ou menos de etinilestradiol: esqueceu 2 ou 
mais pílulas ou começou a cartela com 2 dias de atraso. 
y 


Tomar a pílula ativa assim que possível, 2 pílulas no mesmo dia 
e até de uma única vez, se necessário, deixar as demais pílulas 
esquecidas na cartela e continuar o uso da cartela no horário 
regular. 














Abster-se das relações sexuais ou usar preservativo até que se 
tenha tomado 7 pílulas na sequência. 











Se o esquecimento foi na 3º semana da cartela, terminar de 
tomar as pílulas ativas e iniciar a próxima cartela imediatamente 
após, sem intervalo. 
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dométrio hostil à implantação e espessar o muco cervical, difi- 
cultando a passagem dos espermatozoides. Outra opção é o 
progestógeno de meia dosagem, desogestrel 75 mg/dia, que 
difere das opções anteriores por promover inibição da ovula- 
ção e apresentar baixa ação androgênica. Deve ser tomado 
ininterruptamente, sem pausa entre as cartelas, exigindo 
maior precisão no horário da ingestão. É uma ótima opção 
para adolescentes que estão amamentado, não interferindo na 
quantidade e na qualidade do leite materno. Causa alterações 
no fluxo menstrual, desde manchas no intervalo entre os pe- 
riodos menstruais, até longos períodos de amenorreia ou um 
aumento na quantidade ou duração do fluxo menstrual. 


Anticoncepcional combinado injetável 

Inibe a ovulação e torna o muco cervical mais espesso, dificul- 
tando a passagem dos espermatozoides. Estão disponíveis no 
mercado as apresentações com enantato de noretisterona 50 
mg + valerato de estradiol 5 mg e acetato de medroxiprogeste- 
rona 25 mg + cipionato de estradiol 5 mg. Devem ser aplicados, 
por via intramuscular, preferencialmente até o quinto dia do 
ciclo, e depois a cada 30 dias (tolerância de 3 dias). Boa opção 
para adolescentes que apresentam dificuldades para aderir ao 
uso diário do ACHO ou apresentam intolerância gastrointesti- 
nal com a via oral, e também naquelas com incapacidade inte- 
lectual em utilizar algum método anticoncepcional por conta 
própria. 


Anticoncepcional injetável apenas com 
progestógeno 

Espessa o muco cervical e altera o endométrio, além de inibir a 
ovulação. O uso intramuscular de 150 mg de acetato de medro- 
xiprogesterona, trimestralmente, é uma opção eficaz e interes- 
sante em mulheres com contraindicações ao uso de estrógeno. 
É uma excelente escolha para adolescentes que estão ama- 
mentando. Não se recomenda em menores de 16 anos, pelo 
fato de não estar bem esclarecida uma possível repercussão 
sobre a densidade mineral óssea. Tem como efeitos colaterais 
mais frequentes sangramento irregular, amenorreia (em 55% 
dos casos ao final do primeiro ano de uso) e ganho de peso. 


Implante subdérmico 

Consiste em um bastão de polímero evanate contendo 68 mg 
de progestógeno etonogestrel (metabólito ativo do desoges- 
trel), implantado sob a pele, no tecido subcutâneo, da face 
interna do braço não dominante, por meio de um insertor 
apropriado por um profissional treinado. Indicado para con- 
tracepção de longo prazo, com duração em geral de 3 anos, ini- 
bindo a ovulação, espessando o muco cervical, além de pro- 
mover atrofia endometrial. 


Anticoncepciona! combinado vaginal (anel 
vaginal) 

Consiste de um anel de polímero evanate (diâmetro de 5,4 cm 
e espessura de 0,4 cm), transparente, flexível e macio, que li- 
bera diariamente 15 mcg de etinilestradiol e 120 mcg de etono- 
gestrel, promovendo efetiva inibição da ovulação, com baixa 
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ação androgênica. É inserido e retirado pela própria paciente e 
mantido na vagina durante 3 semanas, sendo retirado em se- 
guida para 1 semana de intervalo, quando então ocorrerá a 
menstruação. Não é necessário ser encaixado na cavidade da 
vagina, mas apenas que toda a sua extensão permaneça em 
contato com a mucosa vaginal. Não interfere na atividade se- 
xual e não há interferência na sua absorção ao uso de preser- 
vativos lubrificados espermicida nonoxinol-9. 


Anticoncepciona! combinado transdérmico 
(adesivo) 

É um adesivo fino, flexível, de 20 cm? que libera diariamente, 
via transdérmica, 20 mcg de etinilestradiol e 150 mcg de norel- 
gestromina (metabólito ativo do progestógeno norgestimato). 
Cada embalagem contém três adesivos para serem utilizados 
por 3 semanas consecutivas (um adesivo por semana), segui- 
dos de pausa de 1 semana, quando ocorrerá a menstruação. 
Pode ser aplicado no abdome, nádegas, parte superior do bra- 
ço e parte superior do tronco, sempre sobre pele limpa, seca e 
sem cremes ou loções. Geralmente não se solta espontanea- 
mente, mesmo em situações de muita umidade e calor ou du- 
rante o banho de mar ou piscina. A eficácia diminui em pa- 
cientes com peso igual ou superior a 90 kg. 


Contracepção de emergência 

De acordo com o Ministério da Saúde, é um método para ser 
utilizado em situações excepcionais, como após relação se- 
xual sem proteção, falha potencial de um método anticoncep- 
cional utilizado ou em casos de violência sexual. 

Os métodos mais usados são o Yuzpe e os com progestóge- 
nos. O método de Yuzpe consiste na administração total apro- 
ximada de 200 mcg de etinilestradiol e 1 mg em duas doses. Os 
progestógenos contêm 1,5 mg de levonorgestrel, devendo ser 
administradas em uma ou duas doses, com intervalo de 12 ho- 
ras. Podem ser utilizados até 5 dias após relação sexual e a sua 
eficácia varia em função do tempo entre a relação sexual e sua 
administração. Quanto mais cedo for administrado, maior 
será a sua eficácia, não havendo contraindicações para sua 
prescrição. 

O mecanismo de ação varia conforme o momento do ciclo 
menstrual em que é administrado. Se utilizado na primeira 
fase do ciclo menstrual, antes do pico do LH, impede ou retar- 
da a ovulação. Na segunda fase do ciclo menstrual, atua na 
modificação do muco cervical, além de interferir no transporte 
dos espermatozoides e do óvulo nas trompas. Não há evidên- 
cias científicas de que interfira na implantação do ovo e que 
atue após a sua ocorrência. 

É fundamental que a contracepção de emergência seja 
orientada, facilitada e divulgada entre os adolescentes, infor- 
mando que não deve ser usada repetitivamente e como um 
método de rotina, podendo promover sangramento irregular e 
diminuição de ação contraceptiva. 


Dispositivos intrauterinos (DIU) 
Não são métodos de eleição nessa faixa etária. O DIU de cobre 
promove uma resposta inflamatória intrauterina de ação es- 


permicida, não interferindo na ovulação. O DIU com progestó- 
geno libera 20 mg de levonorgestrel por dia, inibindo o cresci- 
mento endometrial e aumentando o muco cervical, além de 
promover melhora da dismenorreia e diminuição do fluxo 
menstrual, podendo levar a amenorreia. Usuárias devem ser 
selecionadas não pela idade e paridade, mas, sim, pelo risco 
de DST (múltiplos parceiros sexuais, dependência de álcool e 
drogas e nao estar em um relacionamento estável). Alguns es- 
tudos apontam para baixa incidência de doença inflamatória 
pélvica (DIP) em razão do espessamento do muco cervical, 
atrofia endometrial e diminuição do sangramento uterino, in- 
clusive em mulheres com menos de 25 anos. 


Métodos cirúrgicos permanentes 

Constituem a vasectomia e a laqueadura tubária, que são de 
uso excepcional na adolescência. Só estariam justificados em 
condições clínicas ou genéticas nas quais seja imperativo 
evitar a gravidez permanentemente. A Lei de Planejamento n. 
9.263, de 12 de janeiro de 1996, restringe métodos cirúrgicos 
em menores de 25 anos com menos de 2 filhos. 


Conclusão 

A gravidez na adolescência é considerada de alto risco em ra- 
zão da complexidade de fatores biológicos, nutricionais, fami- 
liares, econômicos e contextuais associados. É um problema 
de saúde pública, atingindo a sociedade como um todo. Ne- 
cessita-se de um conjunto de medidas de apoio do sistema de 
saúde e suporte social para diminuir as complicações durante 
os períodos pré-natal, parto e puerpério. É importante fortale- 
cer o binômio mãe-filho e garantir as melhores condições pos- 
síveis para o bebê e sua família, trazendo o pai, que muitas ve- 
zes é adolescente, para também participar ativamente dessa 
responsabilidade. 

A equipe de atenção a saúde precisa entender todas essas 
peculiaridades para facilitar o atendimento. O ideal seria que 
essa equipe fizesse parte de um serviço de atendimento à saú- 
de do adolescente com um dia de atendimento exclusivo para 
gestantes. 

O planejamento familiar proporciona aos adolescentes 
meios de exercer sua sexualidade com redução da gravidez in- 
desejada, aumentando as chances de escolaridade e de profis- 
sionalização. É tão importante que ganhou status de direito 
humano básico, inserido na Constituição Federal do Brasil 
(art. 226) e regulamentado por lei (Lei n. 9.263, de 12 de janei- 
ro de 1996). 

Um respaldo importante à anticoncepção para adolescen- 
tes foi a estruturação, em 2006, do documento “Marco teórico 
e referencial - Saúde sexual e reprodutiva de adolescentes e 
jovens”, pelo Ministério da Saúde, que reforça direitos ante- 
riormente determinados pelo Estatuto da Criança e do Adoles- 
cente e pela ONU em 1995 e 1999. Os principais direitos são 
privacidade, confidencialidade, sigilo, educação sexual e pres- 
crição de métodos anticoncepcionais. 

O pediatra deve conhecer os diferentes métodos contracep- 
tivos e as questões éticas que envolvem esse tipo de atendi- 
mento para melhor indicação de anticoncepção. No caso de 


gravidez, deve-se acolher a adolescente e fazer um acompa- 
nhamento em paralelo com o pré-natal feito pelo setor de gi- 
necologia e obstetrícia. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a epidemiologia da gravidez na 
adolescência. 


Conhecer as principais manifestações clínicas, sociais e 


psicológicas que envolvem a gravidez na adolescência. 


Solicitar os exames que comprovem o diagnóstico da 
gravidez. 

Encaminhar a adolescente a um setor onde se possa 
fazer o acompanhamento pré-natal. 

Valorizar o acompanhamento multidisciplinar. 


Conduzir a amamentação de maneira a garantir adesão. 


Entender os princípios éticos e os direitos da saúde 
reprodutiva. 
Conhecer os principais métodos contraceptivos. 
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ADOLESCENTES EM 
SITUAÇÃO DE RISCO 


Carmen Lúcia de Almeida Santos 


Introdução 

A determinação de uma etapa da vida como a adolescência de- 
lineou-se diante das reflexões do ser humano sobre a singula- 
ridade do período da vida que fica entre a infância e a adultícia. 
Nessa etapa, revela-se a construção de um sujeito individual e 
social; no entanto, como toda passagem brusca de um período 
a outro, é permeada de riscos e vulnerabilidades.! 

Assim, a etapa da vida denominada adolescência é uma 
época permeada de excitações e possibilidades. A adolescência 
é o momento de iniciação da vida amorosa e profissional, como 
também de participação da sociedade adulta. Sendo um perio- 
do transitório em que a personalidade adulta não está forma- 
da, é uma época de riscos, pois alguns jovens tornam-se vul- 
neráveis a mudanças biopsicossociais e comportam-se de 
formas que restringem suas opções e possibilidades.” 

A adolescência é o resultado da interação entre os proces- 
sos do desenvolvimento biológico e psicoemocional, com es- 
treita relação com as tendências socioeconômicas, como tam- 
bém vinculada às normas e valores de culturas específicas.! 

As mudanças biológicas que ocorrem na adolescência são 
denominadas puberdade, marcada pelas características de 
aceleração e desaceleração do crescimento físico, como tam- 
bém pela mutação dos componentes corporais, do desabro- 
char dos hormônios e da iniciação da maturação sexual. 

Essas modificações de ordem psicoemocional eram, até 
pouco tempo atrás, denominadas como sindrome da adoles- 
cência normal, sintetizando as seguintes características da 
adolescência: 1) busca de si mesmo e da identidade; 2) ten- 
dência grupal; 3) necessidade de intelectualizar e fantasiar; 4) 
crises religiosas, que podem ir desde o ateísmo mais intransi- 
gente até o misticismo mais fervoroso; 5) deslocalização tem- 
poral, em que o pensamento adquire características de pensa- 
mento primário; 6) evolução sexual manifesta, que vai do 
autoerotismo até a sexualidade adulta; 7) atitude social reivin- 
dicatória com tendências anti ou associais de diversas intensi- 
dades; 8) contradições sucessivas em todas as manifestações 
de conduta, denominada pela ação, que constitui a forma de 


expressão conceitual mais típica desse período de vida; 9) se- 
paracao progressiva dos pais; 10) constantes flutuações do hu- 
mor e do estado de ânimo.” 

No que se refere a relação cultural da adolescência, é preci- 
so lembrar que ela é reflexo das variáveis de cada sociedade. A 
cultura é aprendida de geração em geração como uma forma 
de controle da variabilidade dos seres humanos. 

Quando se fala em fatores de risco na adolescência, é necessá- 
rio salientar que estão ligados aos fatores de proteção e resiliência. 
Nesse sentido, fator de risco é uma variável que demonstra o au- 
mento da probabilidade de o indivíduo adquirir determinada 
doença quando exposto a ela. Assim, quando se fala em fatores 
de proteção e resiliência, os conceitos se misturam. 

No entanto, os riscos podem estar presentes não só na in- 
fancia ou na adolescência, mas em qualquer etapa do ciclo vi- 
tal, mudando a direção do desenvolvimento. Contudo, é no 
momento da adolescência que essa possibilidade deve ser par- 
ticularmente valorizada. 


Fatores de risco 

Fatores de risco são condições ou variáveis associadas a uma 
alta probabilidade de ocorrência de resultados negativos ou 
indesejáveis. Entre eles, incluem os comportamentos que po- 
dem comprometer a saúde, o bem-estar ou o desempenho so- 
cial do indivíduo. 

Os fatores de risco associados ao desenvolvimento de dis- 
túrbios abrangem características individuais e ambientais. As 
características individuais incluem sexo, variáveis demografi- 
cas, habilidades sociais e intelectuais, história genética e as- 
pectos psicológicos; as ambientais incluem eventos estressan- 
tes de vida, área residencial, apoio social e características 
familiares e culturais. 

Quando se fala dos riscos na adolescência, é possível desta- 
car duas divisões de risco: a primeira diz respeito ao risco de os 
adolescentes desenvolverem patologias orgânicas, engloban- 
do variáveis que vão interferir no funcionamento biológico. A 
segunda refere-se ao risco de desenvolverem patologias rela- 


cionadas a fatores socioambientais. É possível dizer que os ris- 
cos podem estar no ambiente, como também no próprio sujei- 
to, ou seja, existem situações em que o adolescente se envolve 
que promovem o risco de desenvolver algum tipo de doença 
(riscos da saúde), como também ocorrem comportamentos 
que colocam os adolescentes em grupo de risco, por exemplo, 
o uso de drogas ou a marginalidade (riscos sociais).’ 

A concepção de risco para os adolescentes é formada a par- 
tir da singularidade em que eles se expõem ao âmbito da vio- 
léncia, do abuso de drogas e da precocidade das experiências 
sexuais sem a devida proteção. São riscos que o adolescente 
encontra no cotidiano de sua comunidade, ou seja, quando 
permeia seus processos proximais. Nesse sentido, a teoria dos 
sistemas ecológicos é destacada para os fatores de risco na 
adolescência, pois os riscos não são originados de forma isola- 
da, independente e fragmentada; é a exposição ao perigo que 
os potencializa dentro dos vários contextos. Assim, o ambien- 
te ecológico do desenvolvimento humano não está limitado a 
um único contexto imediato, ele é concebido como estruturas 
concêntricas e inter-relacionadas que afetam o desenvolvi- 
mento do indivíduo. 

O desenvolvimento ecológico humano divide-se em quatro 
níveis dinâmicos e inter-relacionados: tempo, pessoa, proces- 
so e contexto. Diante disso, os fatores de riscos que afetam os 
adolescentes estão no contexto do ambiente e nas pessoas 
com as quais interagem e têm proximidade. 

A convivência social dos adolescentes é formada por gru- 
pos de identificação, sendo esses grupos um importante fator 
de risco, pois eles passam a ter o mesmo comportamento dos 
demais componentes do grupo. Dessa forma, se o grupo é ta- 
bagista e usuário de substâncias psicoativas, certamente o 
adolescente será influenciado ao uso também, pois para parti- 
cipar de um grupo é necessário que esteja afinado com as mes- 
mas tendências. No convívio social, o adolescente experimen- 
ta uma gama de influências que favorecem a probabilidade de 
pertencer a grupos de risco. 

No combate aos fatores de risco estão os fatores protetivos, 
que se classificam em três tipos: 1) fatores individuais: eleva- 
cao da autoestima, autocontrole, autonomia, afetuosidade e 
flexibilidade; 2) fatores familiares: estabilidade, respeito mú- 
tuo, apoio /suporte; 3) fatores ambientais: bom relacionamen- 
to com amigos, professores ou pessoas significativas que assu- 
mam papel de referência segura ao adolescente. 

Entre os fatores de proteção para que os jovens não sejam in- 
fluenciados pelo contexto social de forma negativa, colocando 
em risco seu desenvolvimento saudável, as estratégias educati- 
vas são fundamentais, nas quais é importante a participação de 
educadores, familiares e profissionais da saúde para que os jo- 
vens formem uma base de conhecimentos a fim de que não se 
deixem influenciar e, com isso, diminuam os fatores de risco e 
aumentem os fatores de proteção aos adolescentes.” 

A relação médico-paciente em qualquer condição tem funda- 
mental importância. No caso do atendimento ao adolescente, é 
preciso que haja empatia e confiança para que ocorra a comuni- 
cação, pois os jovens, diante das mudanças biopsicológicas que 
estão passando, veem no médico pediatra um informante das 
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respostas de que precisa para seus questionamentos. Assim, 
quando está diante do médico pediatra, o adolescente precisa 
encontrar incentivo para perguntar, pois é próprio do adoles- 
cente ter dificuldade em falar sobre as mudanças corporais, 
principalmente as que envolvem os órgãos sexuais, e eles só o 
fazem quando ocorre empatia com o médico e ele esteja aberto 
à conversação. 

Dessa forma, os fatores de risco que envolvem os adoles- 
centes são um fato, assim como as medidas protetivas. Basta 
para isso que os responsáveis na proteção dos adolescentes te- 
nham consciência de seu papel, desenvolvam com presteza os 
esclarecimentos e ofereçam apoio as inseguranças e dúvidas 
dos jovens. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender que a adolescência é uma etapa da vida 
permeada por riscos e vulnerabilidades. 

e Entender que o adolescente é um ser em 
desenvolvimento biológico e psicossocial, que sofre 
influência direta das condições socioeconômicas e 
culturais. 

e Identificar os fatores de risco e fatores protetores. 

e Reconhecer que os fatores de risco são condições ou 
variáveis associadas a uma alta probabilidade de 
ocorrência de resultados negativos, que podem 
comprometer a saúde, o bem-estar ou o desempenho 
social do indivíduo. 

e Reconhecer a importância fundamental da existência 
de estratégias educativas com a participação de 
educadores, familiares e profissionais da saúde, entre 
eles, o pediatra, que deve entender a sua importância 
nesse contexto. 

e Compreender que o que torna os adolescentes 
resilientes é a possibilidade de enfrentar fatores de 
risco e aproveitar os fatores protetores. 
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ADOLESCENTES COM 
DEFICIÊNCIA 


Beatriz Elizabeth Bagatin Veleda Bermudez 


introdução 

As pessoas com deficiência fisica e/ou intelectual, cegos ou 
surdos têm um ritmo diferente para perceber e/ou realizar 
questões simples da vida. Por isso, precisam de acesso e 
informações claras, de experiências concretas, apoio para rea- 
lizarem atividades do dia a dia, acesso à educação de acordo 
com a idade e estimulação desde o diagnóstico da deficiência. 
Apoio não significa fazer pela pessoa; é dar oportunidade e 
tempo para que ela aprenda a realizar as atividades sozinha. 


Educação 

Durante toda a vida, a educação da pessoa com ou sem 
deficiência deve ser pautada no desenvolvimento das habili- 
dades e competências (do que a pessoa consegue fazer me- 
lhor). Para isso, é preciso estimular a autonomia desde as 
ações mais simples na infância, como realizar a higiene pes- 
soal sozinho e cuidar de seus brinquedos, até tornar-se jovem 
e adulto, continuando a valorizar suas conquistas e incentivar 
sua independência. 

Alunos com deficiência representam uma proporção signi- 
ficativa da população em idade escolar e são considerados o 
grupo mais vulnerável de alunos em todo o sistema de ensino. 
A prevalência varia conforme as diferenças de definição de 
deficiência e as influências sociais, políticas, históricas e jurí- 
dicas que afetam sistemas de ensino em todo o mundo. A 
maioria dos alunos com deficiência participa de escolas con- 
vencionais (regulares) em nações desenvolvidas (91,4% na In- 
glaterra, segundo Ministério da Educação em 2010; 95% nos 
Estados Unidos, segundo o Instituto de Ciências da Educação 
em 2011); porém, em países em desenvolvimento, na década 
de 1990 apenas 2% da população com deficiência recebia algu- 
ma modalidade de educação (Declaração Mundial sobre Edu- 
cação para Todos, 1990). Apenas 389 (33,4%) de 1.207 pacien- 
tes do Ambulatório da Síndrome de Down da Universidade 
Federal do Parana estavam no ensino regular em 2014. 

Promover resultados positivos para os alunos com deficiên- 
cia, principalmente intelectual, tem sido, talvez, o desafio 


mais importante para as escolas nos últimos anos. O Brasil se- 
gue a tendência internacional no incentivo à inclusão escolar, 
já amplamente amparada pela legislação. A Constituição Fe- 
deral do Brasil (1988), no art. 208 - que trata da Educação 
Básica, obrigatória e gratuita dos 4 aos 17 anos -, determina 
que é dever do Estado garantir “atendimento educacional es- 
pecializado aos portadores de deficiência, preferencialmente 
na rede regular de ensino”. Foi implementada pela Política Na- 
cional de Saúde da Pessoa com Deficiência em 1989 e balizada 
pela Lei n. 7.853/89 e pelo Decreto n. 3298/99, com proposi- 
to de reabilitar a pessoa com deficiência na sua capacidade 
funcional e desempenho humano “de modo a contribuir para a 
sua inclusão plena em todas as esferas da vida social” e prote- 
ger a saúde desse segmento populacional, bem como prevenir 
agravos que determinem o aparecimento de deficiências. A 
Lei Brasileira da Inclusão (LBI), nº 13.146/2015, garante que 
as pessoas com deficiência sejam incluídas em todos os seg- 
mentos da sociedade. 

Apesar do apoio adicional (sala multifuncional, psicopeda- 
gogia, fonoaudiologia, terapia ocupacional, entre outros, de- 
pendendo da dificuldade do aluno), a evidência disponível 
sugere que o desempenho acadêmico na deficiência intelec- 
tual ocorre com um tempo diferenciado. Por isso, há necessi- 
dade de adaptações do contexto, incluindo métodos e/ou ca- 
pacitação de professores. Se não houver adequação da escola 
para receber o aluno com deficiência, ele ficará vulnerável, po- 
dendo não desenvolver seu real potencial e ainda sofrer 
bullying ou se tornar autor de violência. Outra situação co- 
mum, quando não há preparação do meio, é de ser menos 
aceito e ter menos amigos ou grupos de amizade do que seus 
pares não deficientes. 

A educação da criança com deficiência não difere muito das 
demais e deve ser clara e concreta, iniciando com orientações 
dos cuidados com o corpo, durante o banho, higiene ou troca 
de roupas, ensinando-a a fazê-lo sozinha, conversando sobre 
a importância de cuidar do corpo, de não deixar que pessoas 
as toquem e de que devemos ter privacidade em certas oca- 


sides. Isso propiciará autonomia e independência. Ensinar o 
que pode ser feito em público (na frente de todos) e o que pode 
ser feito sozinho (privado). 


Sexualidade 

A família deve conversar bastante e de forma clara sobre ami- 
zade, sexo, sexualidade, namoro, aproveitando cenas de bei- 
jos, afeto e sexo dos programas, novelas e filmes da televisao e 
quando se anda nas ruas. 

Viver em sociedade, fazer parte de um grupo, ter amigos, 
tudo isso é muito importante para o desenvolvimento de cada 
um, com ou sem deficiência, e começa na infância, quando as 
brincadeiras são simples e a exigência social é menor. Se o la- 
zer e o convívio social não acontecerem, a vida vai ficando res- 
trita e esse adolescente pode demonstrar descontentamento e 
agressividade. A vivência de situações de felicidade, brigas, 
negociações e interesses diferentes contribuirá para seu de- 
senvolvimento. Grandes paixões, amores e namoros permiti- 
rão preparo para as diversas maneiras de relacionamento, li- 
dando melhor com as frustrações e perdas que fazem parte da 
vida de todos. 

A crença de que adolescentes e jovens com deficiência não 
são sexualmente ativos e que são eternas crianças faz com que 
esses jovens fiquem, infelizmente, mais vulneráveis a contrair 
doenças sexualmente transmissíveis, vivenciar uma gravidez 
não planejada ou mesmo serem vítima de abuso sexual. De 
fato, pessoas com deficiência são sexuadas e buscam afeto, ca- 
rinho e prazer. Os pais precisam saber que seus filhos com 
deficiência provavelmente manifestarão sua sexualidade, seja 
por meio da masturbação, do namoro ou da concretização da 
relação sexual. 

Muitas pessoas esperam “resolver” o problema da sexuali- 
dade restringindo ou proibindo toda e qualquer manifestação 
de carinho, afeto e prazer. A superproteção é uma forma de re- 
pressão sexual que causa danos, as vezes irreparáveis, ao de- 
senvolvimento psicológico e social do indivíduo. Muitos pais 
acreditam que sempre estarão por perto para proteger os fi- 
lhos. Essa suposta onipotência dos pais é uma ilusão que pode 
aliviar a tensão temporariamente, mas acaba impedindo o ple- 
no desenvolvimento dos filhos e amplia a exposição e a vulne- 
rabilidade dos jovens diante de situações perigosas, ja que eles 
nao aprendem a lidar com a sexualidade e com os riscos. Mui- 
tos pais chegam a se surpreender quando, depois de ignorar a 
sexualidade dos filhos e não lhes dar orientação, observam 
manifestações sexuais consideradas por eles inadequadas. 
Atribuem isso a deficiência, e não a falta de educação nesse 
ambito. O paternalismo e a superproteção não são uma boa 
maneira de cuidar. Quanto mais o adolescente souber, melhor 
cuidará de si. As pessoas com deficiência intelectual encon- 
tram-se mais propensas a sofrerem abusos sexuais e têm me- 
nos possibilidade de conseguir ajuda e proteção. 

A Convenção sobre os Direitos das Pessoas com Deficiência, 
ratificada pelo Brasil com equivalência de Emenda Constitu- 
cional (Decreto Legislativo n. 186/2008 e Decreto Federal n. 
6.949/2009) até a LBI 2015 em vigor, garante explicitamente 
o exercício da escolha amorosa e da sexualidade, reconhecen- 
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do o direito das pessoas com deficiência, em idade de contrair 
matrimônio, de casar-se e constituir família, com base no livre 
e pleno consentimento dos pretendentes; de decidir livre e 
responsavelmente sobre o número de filhos e o espaçamento 
entre esses filhos; e de ter acesso a informações adequadas à 
idade e à educação de reprodução e de planejamento familiar, 
bem como aos meios necessários para exercer esses direitos, 
conservando sua fertilidade, em igualdade de condições com 
as demais pessoas. Também são assegurados os direitos e res- 
ponsabilidades das pessoas com deficiência, relativos à guar- 
da, custódia, curatela e adoção de crianças ou instituições se- 
melhantes, caso esses conceitos constem na legislação 
nacional. 

Alguns pais evitam abordar o assunto com medo de aflorar 
a sexualidade dos filhos. Exceto para os adolescentes com 
comprometimento cerebral grave, aos quais a sexualidade se 
limita a beijos, abraços, carinho e conforto, os jovens com de- 
ficiência não são menos propensos a ser sexualmente ativos 
do que seus pares. Eles têm as mesmas aspirações sexuais e 
conjugais como as de seus pares, porém são menos propensos 
a realizá-las. Eles geralmente tendem a receber educação para 
a sexualidade vinda dos pais, quando comparados com seus 
pares sem deficiência, pois infelizmente a sexualidade não 
está incluída no programa de grande parte das escolas para 
eles. O isolamento causado pela deficiência propicia proble- 
mas sexuais, embora a maioria desses jovens não tenha difi- 
culdades de imagem corporal. Os profissionais de saúde que 
acompanham a reabilitação precisam ter a iniciativa de discu- 
tir regularmente questões de sexualidade, e os médicos preci- 
sam fornecer orientações precisas e tratamento clínico ou ci- 
rurgico, como no caso de fimose, hipertrofia de pequenos 
lábios e outras afecções. 

Muitos adolescentes falam que estão namorando e se trata 
de um namoro imaginário ou mesmo confundem amizade e 
namoro, ou namorar com transar, o que exige ser esclarecido 
para que a comunicação seja clara. Quando realmente estão 
namorando tendem a ter namoros com poucas manifestações 
de afeto (beijos, abraços, toques e relacionamento sexual), por 
estarem sempre sob vigilância e não terem liberdade. A fami- 
lia e a escola precisam prover educação para a sexualidade de 
modo simples, concreto, com material educativo adequado 
para cada tipo de deficiência, inclusive com manuseio do pre- 
servativo masculino e feminino. Assim saberão se comportar 
adequadamente e de forma saudável. 

É importante lembrar que os adolescentes com deficiência 
são adolescentes, como seus pares sem deficiência, e desejam 
ser felizes, ter uma profissão, independência, ser aceitos pelos 
outros e acreditados na sua capacidade em casa, na escola, no 
trabalho e por toda a sociedade. 

A prevenção de abuso sexual contra pessoas com deficiên- 
cia deve começar na infância, com a informação de que algu- 
mas partes são íntimas (pênis, vagina, ânus, mamas) e nin- 
guém deve tocar, fazer cócegas ou brincar, nem mesmo usar a 
boca para estimular qualquer parte do corpo de outra pessoa. 
Isso são toques errados. Deve-se ensiná-los a dizer “não”, a dar 
um passo mantendo os braços estendidos para a frente e di- 


388 . TRATADO DE PEDIATRIA « SEÇÃO 7 ADOLESCÊNCIA 


zendo em voz alta “não”. Deve-se ensiná-los a evitar dizer “eu 
vou contar” para que o abusador não faça ameaças. É impor- 
tante conversar com a criança ou adolescente que poderá con- 
tar os segredos ruins para resolvê-los, ensinar sobre o funcio- 
namento do corpo e estimular a criança a contar fatos com 
detalhes para facilitar, caso ela precise contar uma situação di- 
ferente, estranha ou perigosa. Podem ser usados exemplos 
diários sobre problemas com armas de fogo, eletricidade, to- 
mar remédios ou perigo no trânsito. É importante ensinar e 
praticar com a criança como identificar que a situação é peri- 
gosa e como pedir ajuda: usar o telefone e como escolher al- 
guém para ajudar, mesmo na rua. Deve-se incentivar sempre 
autonomia e independência, além de ensinar seu nome com- 
pleto, endereço, telefone e contato de pessoas da família. 


Atuação profissional 

O preparo para o mercado de trabalho deve incluir aulas de 
marketing pessoal, boas maneiras, noções de informática para 
enviar e responder e-mails, fazer ofício e registrar algum pro- 
duto, lidar com moeda local, preferencialmente dirigidas para 
a área em que irá atuar, valorizando suas aptidões, competên- 
cias e habilidades. A empresa precisa treinar previamente seus 
funcionários para receber o(s) futuro(s) colega(s) com defi- 
ciência para garantir um trabalho efetivo. Esses programas são 
realizados em vários países por meio de parcerias com entida- 
des governamentais e privadas, sem limite de idade no caso de 
deficiência. No Brasil, a Associação Carpe Diem (SP), a Asso- 
ciação do Banco do Brasil e a Federação das Indústrias dos Es- 
tados desenvolvem essa inclusão no trabalho, e os programas 
do governo para adolescentes (Jovem Aprendiz, Pró-Jovem) 
não apresentam limite de idade para essa parcela da popula- 
ção, nem mesmo a escolaridade exigida para seus pares típicos. 


Considerações finais 

Ouvir o que esses adolescentes e jovens têm a falar e participar 
positivamente para que seus projetos se tornem realidade é 
essencial ao pleno desenvolvimento. A família é o maior su- 
porte para favorecer o conhecimento e a vivência da sexuali- 
dade, assim como o ingresso no mercado de trabalho; porém, 
os profissionais de saúde e educação e a comunidade têm pa- 
pel fundamental na superação do preconceito e de barreiras 
para que esses adolescentes consigam independência, auto- 
nomia, qualidade de vida, sucesso, remuneração e realização, 
como seus pares sem deficiência. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer os direitos das crianças e adolescentes com 
deficiência. 

e Orientar a criança e o adolescente com deficiência em 
relação à sexualidade. 

e Compreender como funcionam programas de inserção 
da pessoa com deficiência no mercado de trabalho. 

e Saber como as crianças e adolescentes com deficiência 
devem ser orientados e educados para sua autonomia 
e independência na sociedade. 
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introdução 

Infecções respiratórias e gastrointestinais são as principais 
causas de morbidade na infância. A prevalência estimada na 
infância para infecções respiratórias é de 3,4 a 32,1%, e para 
infecções gastrointestinais, de 1,2 a 26,3%.' Infecções respira- 
tórias de repetição na infância, em geral, não estão associadas 
a falhas na resposta imunológica, mas refletem imaturidade 
imunológica e maior exposição a microrganismos infecciosos 
durante os primeiros anos de vida. Fatores de risco como am- 
biente de creche, número de irmãos, poluição ambiental e ta- 
bagismo passivo contribuem para o aumento da frequência de 
infecções respiratórias. 

O pediatra precisa fazer o diagnóstico diferencial entre a 
criança imunocompetente, com frequentes infecções respira- 
tórias por exposição a fatores de risco ambientais, os quais de- 
vem ser preferentemente afastados. Por outro lado, deve pros- 
seguir a investigação nos casos suspeitos de imunodeficiências 
ou outra doença de base.’ 


Definição 
A definição de infecção do trato respiratório de repetição (ITRR) 
na criança saudável inclui 8 ou mais infecções respiratórias por 
ano nas crianças até os 3 anos de idade e 6 ou mais infecções 
respiratórias por ano nas crianças com mais de 3 anos, sempre 
na ausência de qualquer condição patológica subjacente que 
possa justificar a recorrência das infecções.” Quando as ITRR 
afetam o mesmo local anatômico, o critério passa a > 3 episó- 
dios dentro de 6 meses ou > 4 episódios dentro de 12 meses; por 
exemplo, em otite média aguda de repetição (OMAr) e rinossi- 
nusite de repetição.** Pneumonia recorrente é definida como > 
2 episódios em 1 ano ou = 3 episódios, com resolução radiológi- 
ca entre as infecções. Os principais agentes etiológicos de ITRR 
são: virus sincicial respiratório, rinovírus e influenza, além de S. 
pneumoniae, M. pneumoniae, H. influenzae e S. pyogenes. 

Em média, a criança pode apresentar 4 a 8 infecções respira- 
tórias por ano.º Outras podem ter 10 a 12 infecções por ano, es- 
pecialmente se têm irmãos mais velhos ou frequentam creche 


e/ou pré-escola,º apresentando melhora quando afastadas de 
ambientes com agrupamento de crianças. Tabagismo passivo 
também aumenta o risco de infecções respiratórias.” Crianças 
atópicas são mais propensas a apresentar infecções respirató- 
rias recorrentes e persistentes, provavelmente relacionadas a 
maior aderência de patógenos ao epitélio respiratório. 


Fatores de risco 

Mudança epigenética altera o epigenoma, a expressão gênica e 
fenotípica, sem afetar a sequência de bases do ácido desoxirri- 
bonucleico (DNA). Mudança epigenética, potencialmente re- 
versível nos estágios da embriogênese, pode ter um efeito dura- 
douro sobre a suscetibilidade a doença e impacto nas gerações 
subsequentes (Figura 1).º 


Fatores pré-natais e pós-natais 

No período fetal e perinatal, o desenvolvimento pulmonar esta 
suscetível a fatores maternos, neonatais, ambientais e iatrogê- 
nicos. No período intraútero, o crescimento pulmonar é acele- 
rado e os fatores que induzem dismorfogênese alveolar e vas- 
cular manifestam seus efeitos deletérios no período pós-natal. 

A combinação de prematuridade, hiperóxia com ou sem 
ventilação mecânica e posterior exposição a fumaça do tabaco 
pode ser ainda mais prejudicial do que a infecção ou qualquer 
um dos fatores individualmente. 

Os prematuros têm maior risco de desenvolver doença pul- 
monar crônica, sibilância recorrente e asma em comparação 
aos recém-nascidos (RN) a termo. Esse risco é modulado por 
fatores maternos como corioamnionite, infecções sistêmicas, 
doença metabólica,” tabagismo e dieta.” Baixo teor de gordu- 
ra e dieta mais nutritiva, com controle de peso materno e pre- 
venção de diabete gestacional, contribuem para a saúde ma- 
terna e para o crescimento geral e desenvolvimento pulmonar 
do RN. 

Sao imprescindíveis as medidas de orientação materna e 
educação comunitária para cessar o tabagismo, reduzir expo- 
sição a poluentes e infecções. O índice de tabagismo durante 
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Figura 1 Fatores de risco pré e pós-natais para infecções recorrentes. 


a gestação atinge mais de 10% das mulheres, inclusive após o 
parto.” 

Uma boa assistência pré-natal permite maturação pulmo- 
nar intraútero, identificação precoce do retardo do crescimen- 
to intrauterino e correção da insuficiência placentária, essen- 
ciais para a redução da ocorrência da prematuridade e suas 
consequências. 

Tabagismo materno é fator predisponente de infecções, de- 
senvolvimento de asma e outras doenças alérgicas, além de, 
no período neonatal, poder interferir na resposta imunológica 
mediada por receptores Toll-like.” 

Nos adolescentes, a exposição a fumaça de cigarro está as- 
sociada com maior taxa de colonização por pneumococo na 
orofaringe.” Exposição a poluentes está relacionada com au- 
mento da permeabilidade do epitélio respiratório e do risco de 
infecção pelo virus da influenza, possivelmente por interferir 
com os mecanismos de defesa antimicrobianos.” 


Imaturidade do sistema imunológico (SI) 

Crianças saudáveis com ITRR geralmente não apresentam alte- 
rações significativas na resposta imunológica, mas sim uma ima- 
turidade fisiológica do SI, compensada pela transferência de IgG 

materna para o feto no último trimestre da gestação e ao nasci- 
mento; o aleitamento materno transfere IgA secretora. A IgA nao 

cruza a placenta e as concentrações no sangue do cordão do RN a 

termo e do prematuro variam de 0,1 a 5 mg/dL. Ao nascimento, 
nao se detecta IgA nas secreções; a partir da 2? a 3º semana de 

vida, traços de IgA são encontrados na lágrima, em secreções na- 
sofaringeas e na saliva. A partir do 2º semestre, as concentrações 

de IgA nas secreções aumentam e níveis semelhantes aos dos 

adultos são encontrados entre 6 e 8 anos de idade. 


A IgM não cruza a barreira placentária e, ao nascimento, 
sua concentração no sangue do cordão umbilical varia entre 
le 5 mg/dL, com elevação após estimulação antigênica. 
Com 1 ano de idade, o nível de IgM equivale a 60% do nivel 
de adultos." 

A partir da 30º semana de vida intrauterina, anticorpos da 
classe IgG cruzam a placenta. Ao nascimento, o nível de IgG 
do RN excede o nível materno em 5 a 10% e, em torno do 3º ao 
4º mês de vida, diminuem os níveis a IgG de origem materna, 
quando a criança apresenta a chamada hipogamaglobuline- 
mia transitória do lactente (nível de IgG < 400 mg/dL), que 
pode perdurar até o 7º ao 9º mês de vida. Em torno do 10º ao 
12° mês de idade, toda IgG é produzida pelo próprio lactente. 

A IgE em sangue do cordão umbilical é de origem exclusi- 
vamente fetal e a passagem transplacentária de alérgenos 
pode sensibilizar o feto. Nos dois primeiros anos de vida, a ca- 
pacidade de reconhecer antígenos polissacarídeos está dimi- 
nuida ou ausente e a troca de IgM para IgG é muito lenta em 
resposta aos antígenos proteicos. 

No RN, a produção de neutrófilos em resposta à infecção é 
baixa, pela reduzida reserva de precursores de granulócitos, 
além de falha na quimiotaxia. As atividades fagociticas, mi- 
crobicidas in vitro e a geração de radicais intermediários do 
oxigênio dos neutrófilos de RN são consideradas normais."° 

Neonatos apresentam valores baixos de componentes das 
vias clássica e alternativa do sistema complemento, com mais 
de 50% de redução da atividade em relação aos adultos, parti- 
cularmente nos RN de baixo peso, o que resulta em elevada 
suscetibilidade de infecção por bactéria Gram-negativa, baixa 
atividade opsonizante, ausência de febre e de leucocitose. A 
partir do 6º ao 18º mês de vida, o nível sérico da maioria dos 


componentes do complemento se aproxima dos valores en- 
contrados no adulto.!º 

No período neonatal, o valor absoluto dos linfócitos é, em 
média, 5.500 /mmº, TCD3* (2.500 a 4.000 /mm?). A conta- 
gem de linfócitos TCD4* no 1º ano de vida é = 1.500 /mm, en- 
tre o 2º até o 5° ano, é = 1.000 /mm?, e acima dos 5 anos é = 
500 /mm. Contagens de TCD4* inferiores a 750, 500 e 200 
células /mm podem indicar imunodeficiência grave, para as 
respectivas faixas etárias. Os valores relativos como limite 
normal de TCD4* são 25%, e valores inferiores a 15% indicam 
imunodeficiência grave." A imunidade celular está diminui- 
da, incluindo citotoxicidade e cooperação para diferenciação 
de linfócitos B. A exposição antigênica cumulativa permite 
que os linfócitos TCD4* neonatais amadurecam para células 
TCD4 efetoras e de memória que povoam linfonodos, baço, 
tonsilas palatinas, adenoides e tecido linfoide associado a 
mucosa.” 

No 1º ano de vida, o padrão predominante de citocinas é o 
Th2 (IL-4, IL-13, IL-5, IL-9, IL-10, TGF) e, no final do 1º ano, 
amadurece o padrão Thl (IL-2, IFN-gama e TNF-alfa). Por 
essa razão, antes dos 5 meses de idade, é maior a suscetibili- 
dade para as infecções virais, especialmente para o virus sinci- 
cial respiratorio. 

O sistema imunológico associado as mucosas (Malt) é cons- 
tituído pelo anel linfático de Waldeyer (tonsilas palatinas e 
adenoides), tecido linfoide associado as mucosas nasal, brôn- 
quica, gastrointestinal e do trato geniturinário. O Malt está 
continuamente exposto a uma elevada carga antigênica e é res- 
ponsavel pelo equilíbrio da microbiota (102 a 10! bactérias /g 
de tecido do cólon) e da tolerância aos antígenos alimentares e 
inalados. 


Atopia 
A definição de ITRR em criança saudável exclui qualquer pa- 
tologia de base. 


Creche 
Este é um fator de risco importante para ITRR, especialmente 
para o lactente, pela exposição precoce a vários agentes infec- 
ciosos, em um período de imaturidade fisiológica do SI. 
Crianças que frequentam creches e pré-escolas apresentam 
risco 2 a 3 vezes maior de adquirir infecções, com impacto na 
saúde individual e risco de disseminação da infecção na comu- 
nidade.” Frequentemente, carreiam na nasofaringe bactérias 
resistentes a antibióticos, resultado do agrupamento de crian- 
ças e uso frequente de antibióticos, predispondo a otite média 
refratária ao tratamento antibacteriano usual.” A maioria das 
infecções são do trato respiratório, otite média principalmente 
em menores de 2 anos, gastroenterite e infecções por H. influen- 
zae tipo b e pelos virus da hepatite A e citomegalovirus.””° 
Recomendam-se medidas para redução do risco de trans- 
missão de infecções, como treinamento dos profissionais e 
orientação da técnica de lavagem das mãos, medidas de desin- 
fecção da área de troca de fraldas, notificação de doenças in- 
fecciosas e áreas separadas para o manuseio de alimentos," 
bem como garantir imunização adequada das crianças e pro- 
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fissionais envolvidos no atendimento desses estabelecimen- 
tos e também dos familiares mais próximos. 


Biofilmes bacterianos 

Biofilmes são definidos como comunidade multimicrobiana 
dinâmica que se replica lentamente, inserida em uma matriz 
rica em exopolissacarídeos, proteínas e ácidos nucleicos.” As 
camadas mais profundas do biofilme estão relativamente pro- 
tegidas da ação dos antibióticos, bem como da imunidade ce- 
lular e humoral.” 

Os biofilmes bacterianos estão associados com ITRR e re- 
sistência aos antibióticos e interferem no controle e na respos- 
ta ao tratamento das doenças recorrentes do ouvido médio, ri- 
nossinusite crônica e faringotonsilites.”?? 


Relação entre biofilmes e infecção do trato 
respiratório superior de repetição 

A nasofaringe e tecidos adjacentes agem como reservatórios de 
biofilmes bacterianos e são compostos principalmente por S. 
pneumoniae, H. influenzae e M. catarrhalis, detectados na mu- 
cosa das adenoides e do ouvido médio de crianças com infec- 
ções recorrentes e efusão crônica do ouvido médio (Ecom).2 As 
cepas de H. influenzae não tipáveis que produzem biofilmes são 
responsáveis pelas falhas do tratamento da OMA, sugerindo 
que o biofilme interfere na penetração e na atividade do antibió- 
tico no local da infecção. Também foram encontrados biofilmes 
bacterianos na otite média crônica secretora (OMCS), uma con- 
dição previamente considerada sem envolvimento bacteriano.” 

Nas crianças com adenoidite crônica, a localização do bio- 
filme na superficie das adenoides favorece otite média aguda 
recorrente (Omar) e/ou crônica (OMC).? 

Os biofilmes bacterianos são encontrados em 41 a 85% das 
amostras de tonsila palatina das crianças com infecções crôni- 
cas e/ou hiperplasia tonsilar.? As espécies de bactérias pro- 
dutoras de biofilme foram estafilococos seguidas por estrepto- 
cocos. Em um terço das crianças submetidas a tonsilectomia 
por infecção recorrente, foi detectado o S. pyogenes secretor 
de biofilme no interior das criptas das tonsilas, interferindo 
com a ação dos antibióticos. 

Também parece haver relação entre rinossinusite crônica e 
produção de biofilmes bacterianos, principalmente por S. au- 
reus, P. aeruginosa, estafilococo coagulase negativo, S. pneu- 
moniae, M. catarrhalis, H. influenzae e espécies de fungos.? 


Anamnese e exame físico 
A anamnese deve englobar história perinatal, comportamento 
de risco, uso de drogas lícitas e ilícitas, além de pesquisa de 
doenças maternas como infecções por vírus da imunodefi- 
ciência humana (HIV) e citomegalovirus (CMV). Também de- 
ve-se questionar sobre duração da gestação, peso de nasci- 
mento, complicações neonatais (respiratórias, necessidade de 
terapia intensiva e/ou transfusões) e tempo de queda do cor- 
dão umbilical, pois quando superior a 30 dias, sugere defeito 
de adesão dos leucócitos.” 

Detalhar história familiar de infecções recorrentes, óbito 
precoce e doenças autoimunes, que podem indicar caráter ge- 
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nético. Nas imunodeficiências primárias, há predomínio dos 
padrões de herança ligado ao X e autossômico recessivo.” 
Também é importante investigar a história familiar de atopia, 
presença de reações adversas a vacinas, especialmente de pa- 
tógenos atenuados, que sugerem defeito na resposta imunolo- 
gica. Infecções de repetição afetando um mesmo local alertam 
para defeito anatômico. 

Na avaliação do histórico de infecções, o pediatra deve ques- 
tionar a idade de início, frequência, duração, locais afetados, 
tipo de infecção e resposta a terapêutica. Também deve ques- 
tionar sobre o uso de drogas imunossupressoras ou com poten- 
cial de induzir aplasia de medula óssea. Crianças sem uma 
doença crônica de base, em geral, apresentam resposta satisfa- 
tória ao tratamento com antibióticos, não evoluem com com- 
plicações, os microrganismos envolvidos não são oportunistas 
e não há interferência sobre o desenvolvimento ponderoesta- 
tural. Também é importante questionar sobre o ambiente da 
casa, exposição a poluentes, especialmente a fumaça de cigar- 
ro, condições de saneamento, convívio com animais e exposi- 
ção a alérgenos, bem como se frequenta creche ou pré-escola.” 

Aproximadamente 50% das crianças com infecções recorren- 
tes não apresentam uma doença de base como causa significati- 
va para estas infecções, refletindo atraso no amadurecimento do 
sistema imunológico, outras 30% são atópicas, 10% apresentam 
doença de base e 10%, imunodeficiência primária. 

Anormalidades ao exame físico, como alterações ósseas ou 
na dentição, úlceras orais ou moniliase persistente, são suges- 
tivas de imunodeficiências primárias. Alterações na ausculta 
pulmonar ou cardíaca podem sugerir doença de base, como 
cardiopatias, asma ou fibrose cística. 

Acompanhamento pediátrico e conhecimento das condi- 
ções ambientais são fundamentais na investigação e na orien- 
tação do paciente com infecções recorrentes. 


Diagnóstico diferencial 

O desafio para o pediatra é distinguir em quais casos as infec- 
ções respiratórias de repetição necessitam de aprofundamen- 
to da investigação. Na avaliação da criança com história de 
pneumonia de repetição e uso frequente de antibióticos, 
orienta-se, inicialmente, rever os critérios para o diagnóstico 
de pneumonia. Geralmente são crianças frequentadoras de 
creches e pré-escolas, expostas a infecções virais, com história 
de sintomas respiratórios recorrentes no período de inverno, 
que iniciam com coriza, congestão nasal, febre e tosse seca, 
muitas vezes associados com sibilância. Na evolução, podem 
apresentar tosse produtiva por até 2 a 4 semanas. Esses pa- 
cientes são assintomáticos entre as exacerbações e apresen- 
tam melhora dos sintomas no período de verão. Frequente- 
mente, ha história familiar e/ou pessoal de atopia. 

Os exames radiológicos, na maioria das vezes, evidenciam 
comprometimento e /ou espessamento brônquico, atelectasia 
do lobo médio consequente ao acúmulo de secreção, favoreci- 
dos pela condição anatômica e ausência de ventilação colate- 
ral de outros lobos; raramente observa-se consolidação lobar. 
Asma é o diagnóstico mais provável, especialmente nos casos 
em que há relato de melhora com o uso de broncodilatadores 


e/ou de corticosteroides. A asma não é a principal causa de 
pneumonia de repetição; o mais provável é questionar o diag- 
nóstico de pneumonia de repetição.” 

No diagnóstico diferencial de pneumonia recorrente, consi- 
derar se o comprometimento está limitado a um mesmo lobo 
ou a múltiplos lobos e, conforme a evolução do quadro clínico, 
prosseguir investigação da doença de base, seja de natureza 
aspirativa, doença cardíaca congênita, distúrbio neuromuscu- 
lar, imunodeficiência ou malformação pulmonar. Entretanto, 
há casos em que a sequela pulmonar se desenvolve após um 
grave episódio agudo de pneumonia.” 

Nos casos verdadeiramente caracterizados como pneumo- 
nia de repetição, especialmente quando o sintoma é tosse 
produtiva crônica, sem períodos de melhora, associados a in- 
filtrado radiológico persistente e sinais de dilatação brônqui- 
ca, considerar o diagnóstico de bronquiectasia e prosseguir 
investigação por tomografia computadorizada (TC) de tórax, 
considerando-se no diagnóstico diferencial: fibrose cística, 
discinesia ciliar primária, imunodeficiência, corpo estranho 
e aspiração recorrente. Nos casos em que há uma doença de 
base, as infecções, além de serem mais frequentes, apresen- 
tam risco de evoluir de forma grave e com complicações respi- 
ratórias.?28 

A tosse é classificada como crônica se persiste por mais de 4 
semanas. Na presença de tosse produtiva crônica, considerar 
o diagnóstico de bronquite bacteriana protraída, que costuma 
responder ao tratamento com antibiótico apropriado.” 


Tratamento 

Orientação nutricional 

Infecções de repetição podem ser causadas por aporte insufi- 
ciente subclínico de micronutrientes, em crianças aparente- 
mente bem nutridas. Infecções, por sua vez, agravam a defi- 
ciência desses micronutrientes por induzirem a decréscimo 
no aporte de nutrientes e aumento das perdas por catabolismo 
acelerado. Deficiências de micronutrientes, como ferro, zinco, 
ácido fólico e vitaminas A, C, D, B12, entre outras do complexo 
B, influenciam os mecanismos de defesa e a suscetibilidade a 
infeccdes;” por exemplo, 40 a 80% dos lactentes brasileiros 
apresentam anemia ferropriva.*° 

O aleitamento reduz os indices de infecções respiratórias e 
gastrointestinais, sendo aconselhável o estimulo ao aleita- 
mento exclusivo por, no mínimo, 4 meses, mas preferencial- 
mente por 6 meses; dessa forma, salienta-se o efeito protetor 
contra otite média, pneumonia e diarreia, as principais causas 
de mortalidade infantil de causa infecciosa em países em de- 
senvolvimento, como o Brasil. Leite materno exerce efeito 
protetor pela presença de fator de crescimento epidérmico que 
induz a maturação do epitélio intestinal, imunoglobulina A e 
oligossacarídeos que previnem a adesão de patógenos, além 
da presença de lactoferrina cuja propriedade antimicrobiana 
induz a ruptura da membrana bacteriana.” 

A Academia Americana de Pediatria recomenda um aporte 
mínimo diário de 400 UI de vitamina D para lactentes, crian- 
cas e adolescentes. Ha necessidade de estudos prospectivos 
controlados, para avaliação do papel preventivo e terapêutico 


da suplementação de vitamina D, em relação ao funcionamen- 
to do sistema imunológico. 

Micronutrientes como betacaroteno, vitamina C, selênio, 
cobre e riboflavina são potentes antioxidantes, cuja carência 
está associada a maior morbidade por infecções virais.” 


Imunomodulação: probióticos 

Probióticos são microrganismos vivos não patogênicos que, 
quando administrados em quantidade suficiente por via oral, 
podem ter papel terapêutico ou protetor nas infecções em pa- 
cientes pediátricos. Estudos comparativos evidenciam dife- 
renças entre probióticos em relação aos mecanismos de ação e 
eficácia. Probióticos podem gerar produtos antimicrobianos 
capazes de eliminar patógenos bacterianos, bloquear toxinas, 
competir por nutrientes ou sítios de adesão de bactérias. Os 
gêneros mais estudados de probióticos são Lactobacillus e Bifi- 
dobacterium.” Os principais resultados sobre o uso de probió- 
ticos em pacientes pediátricos são provenientes de estudos 
para prevenção e tratamento de diarreia infecciosa ou associa- 
da ao uso de antibióticos.” Probióticos não têm papel estabe- 
lecido na prevenção ou tratamento da alergia,** tendo prova- 
vel efeito benéfico na prevenção de eczema.” 

O uso de probióticos em crianças com infecções recorren- 
tes do trato respiratório ainda necessita de estudos para defi- 
nir os efeitos de diferentes cepas de probióticos, bem como 
dose e momento da suplementação, além do tempo de uso, 
com potencial de modificar a frequência e a gravidade de in- 
fecções respiratórias.” 

Em recente metanálise, o uso de probióticos resultou em 
redução do número e da duração de infecções do trato respira- 
tório superior, do uso de antibióticos e de falta escolar, embora 
a qualidade da evidência tenha sido baixa. 

Há relatos de sepse relacionada ao uso de probióticos, mais 
frequentemente com as cepas Lactobacillus rhamnosus GG e 
Saccharomyces boulardii, em pacientes imunocomprometidos 
ou com doença grave de base. Prematuridade também pode 
ser considerada como fator de risco, mesmo que a suplemen- 
tação de probióticos tenha sido efetiva na redução do risco de 
infecções de neonatos de muito baixo peso ao nascimento.” 


Recomendações gerais para vacinação 
A imunização com vacina conjugada antipneumocócica redu- 
ziu a taxa de infecções pneumocócicas invasivas, o que tam- 
bém reduziu os atendimentos e o uso de antibióticos para tra- 
tamento de pneumonia e de otite média.***º Desde 1997, o 
Programa Nacional de Imunização (PNT) no Brasil incluiu a 
vacina conjugada contra Haemophilus tipo b e, a partir de 
2010, foi introduzida a vacina conjugada antipneumocócica. 

Em crianças com infecções de repetição, independente- 
mente da causa, é importante adequar o esquema de imuniza- 
cao, conforme idade e recomendações específicas para cada 
diagnóstico. A vacina contra a gripe está indicada a partir de 6 
meses de idade. 

É importante imunizar os contatos domiciliares anualmen- 
te com a vacina inativada contra gripe e, de acordo com idade 
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e suscetibilidade, também com vacinas contra sarampo, ca- 
xumba e rubéola, varicela e rotavírus. 

Os indivíduos imunocompetentes podem receber com se- 
gurança as Vacinas vivas e inativadas de acordo com o PNI do 
Ministério da Saúde, atualizado anualmente e recomendado 
para as crianças e adultos. 


Considerações finais 

Na avaliação da criança com infecção respiratória de repetição, 
história clínica e exame físico detalhados auxiliam o pediatra 
na decisão de prosseguir a investigação em casos selecionados. 
É preciso questionar se a criança apresenta infecções virais re- 
correntes sem complicação ou asma desencadeada por infec- 
ções virais e ficar atento aos sinais de doença predisponente 
de base. Fatores de risco, como prematuridade e desenvolvi- 
mento de doença pulmonar crônica da prematuridade, taba- 
gismo passivo, ambiente de creche e pré-escola, aumentam o 
risco de doenças respiratórias de repetição. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que as infecções de repetição representam 
queixa frequente em pediatria. 

e Diferenciar a criança saudável com infecções de 
repetição da criança com infecções de repetição 
associadas com atopia, malformações cardiovasculares 
e/ou do trato respiratório, síndromes aspirativas ou 
doenças crônicas, imunodeficiência secundária (uso de 
imunossupressores, infecção pelo HIV e desnutrição) e 
imunodeficiência primária. 

e Considerar, na história clínica, o histórico pessoal e 
familiar de doenças infecciosas, doenças crônicas, 
interferência no desenvolvimento ponderal e estatural, 
que alertam para a necessidade de prosseguir 
avaliação. 

e Identificar fatores ambientais como tabagismo passivo 
e ambiente de creche e pré-escola que favorecem a 
recorrência de infecções em crianças saudáveis. 
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INFECÇÕES DE REPETIÇÃO 
EM PACIENTES 
IMUNODEFICIENTES 
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Definição 

As imunodeficiências primárias (IDP) são um grupo heterogê- 
neo de doenças congênitas, caracterizadas por disfunção de 
um ou mais componentes do sistema imunológico, ocasio- 
nando infecções recorrentes, principal manifestação clínica 
dessas doenças. Essas infecções são responsáveis pela maior 
morbimortalidade dos pacientes, o que torna fundamental o 
diagnóstico precoce com intuito de melhorar o prognóstico." 

As infecções em pacientes imunodeficientes geralmente 
apresentam-se com maior gravidade e duração; muitas vezes 
estão associadas a baixo ganho ponderoestatural; são causa- 
das por microrganismos oportunistas, de baixa virulência, por 
cepas vacinais ou mesmo germes habituais, mas com compli- 
cações incomuns e quase sempre pelo mesmo patógeno em 
cada paciente; têm pobre resposta à terapêutica habitual e 
muitas vezes há necessidade de internação para antibioticote- 
rapia endovenosa, mais agressiva e prolongada. Os pacientes 
infectados podem, ainda, apresentar alterações laboratoriais 
persistentes.** 

Apesar de, muitas vezes, as infecções recorrentes não se- 
rem as primeiras ou únicas manifestações das IDP, elas são a 
apresentação clássica dessas doenças e frequentemente se ini- 
ciam na infância, cabendo ao pediatra (geralmente, o primeiro 
médico a entrar em contato com o paciente) a função de estar 
atento a elas, bem como aos seus demais sinais sugestivos. 

Com o objetivo de chamar a atenção dos profissionais de 
saúde para as IDP e promover o diagnóstico precoce, a Funda- 
ção Jeffrey Modell, juntamente com a Cruz Vermelha America- 
na, publicaram os Dez Sinais de Alerta para IDP na criança, 
que foram adaptados para nosso meio pelo Grupo Brasileiro de 
Imunodeficiências Primárias (Bragid) e estão listados a seguir: 
1. Duas ou mais pneumonias no último ano. 

Quatro ou mais novas otites no último ano. 

Estomatites de repetição ou moniliase por mais de 2 meses. 
Abscessos de repetição ou ectima. 

Um episódio de infecção sistêmica grave (meningite, osteoar- 
trite, septicemia). 
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6. Infecções intestinais de repetição /diarreia crônica. 

Asma grave, doença do colágeno ou doença autoimune. 

8. Efeito adverso a vacina Bacillus Calmette-Guérin (BCG) e/ou 
infecção por micobactéria. 

9. Fenótipo clínico sugestivo de sindrome associada à imunode- 
ficiência. 

10. História familiar de imunodeficiência. 


N 


Por outro lado, no primeiro ano de vida, as infeccoes de repeti- 

ção podem ainda nao estar presentes. Dessa forma, recente- 

mente, foram propostos Doze Sinais de Alerta para IDP, espe- 

cificamente para essa faixa etaria, destacados a seguir:’ 

1. Infecções fúngicas, virais e/ou bacterianas graves ou persis- 
tentes. 

2. Reações adversas a vacinas de germe vivo, em especial BCG. 

3. Diabete melito persistente ou outra doença autoimune e/ou 
inflamatória. 

4. Quadro sepse-símile, febril, sem identificação de agente in- 
feccioso. 

5. Lesões cutâneas extensas. 

6. Diarreia persistente. 

7. Cardiopatia congênita (em especial anomalias dos vasos de 
base). 

8. Atraso na queda do coto umbilical (> 30 dias). 

9. História familiar de imunodeficiência ou de óbitos precoces 
por infecção. 

10. Linfocitopenia (< 2.500 céls. /mm?) ou outra citopenia ou leu- 
cocitose sem infecção, persistente. 

11. Hipocalcemia com ou sem convulsão. 

12. Ausência de imagem tímica a radiografia de tórax. 


Epidemiologia 

Atualmente, as IDP compreendem cerca de 200 doenças com 
base genética bem definida, sendo a maioria monogênica, de 
caráter congênito e hereditário.” Têm prevalência geral de 
1:2000 nascidos vivos, predominam no sexo masculino (espe- 
cialmente na faixa pediátrica) e em populações em que casa- 
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mentos consanguineos são comuns.” Nos Estados Unidos, a 
prevalência das IDP é estimada em aproximadamente 1:1200 
nascidos vivos, com exceção da deficiência de IgA, cuja preva- 
lência é de cerca de 1:300 a 1:700 pessoas.” O Consórcio Bra- 
sileiro de Centros de Referência e de Treinamento em Imuno- 
deficiências Primárias (Cobid) estima que, no Brasil, 1 em 
cada 1.200 pessoas da população geral apresente uma IDP, o 
que corresponderia a aproximadamente 165.000 afetados no 
país. Em relação as IDP graves, a estimativa é que acometam 
1:10.000 nascidos vivos e, dessa forma, existiriam cerca de 
250 casos novos ao ano, a maior parte dos quais deve evoluir 
para o óbito por infecções, mas sem identificação da doença 
de base. 


Quadro clínico 

Dependendo do componente do sistema imunológico prima- 

riamente envolvido, cada IDP tem características clínicas pe- 

culiares, inclusive os tipos de microrganismos geralmente en- 

volvidos. Dessa maneira, as IDP foram classificadas em 9 

grandes grupos, embora algumas doenças possam aparecer 

em mais de uma categoria, por apresentarem mais de um me- 

canismo envolvido. São eles: 

1. Imunodeficiências combinadas (sem fenótipos não imunolo- 
gicos). 

2. Outras síndromes bem definidas (outras IDP combinadas as- 

sociadas a achados sindrômicos). 

Deficiências predominantemente de anticorpos. 

Doenças de desregulação imunológica. 

Defeitos congênitos de fagócitos. 

Defeitos da imunidade inata. 

Sindromes autoinflamatórias. 

Deficiências do sistema complemento. 

Fenocópias de IDP (condições que se apresentam como imu- 

nodeficiências, mas que nao são decorrentes de mutações em 

linhagens germinativas, e sim adquiridas). 
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Algumas dessas doenças sao bastante raras, a exceção das IDP 
predominantemente de anticorpos, que correspondem a cerca 
de 50% dos casos,” mas exigem manejo multidisciplinar 
(pela complexidade do tratamento) e necessidade de diagnós- 
tico precoce. 

Os principais grupos de IDP, suas características, tipos de 
infecções e germes mais comuns, importantes para o conheci- 
mento do pediatra generalista, são apresentados a seguir:"**10 

e defeitos predominantemente de anticorpos: suscetibilidade 
aumentada para infecções do trato respiratório (oto-sino-pul- 
monares) causadas por bactérias extracelulares capsuladas, 
como Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae tipo 

b, Moraxella sp); infecções gastrointestinais (diarreia crôni- 

ca) causadas por enterovirus e Giardia lamblia; e outros sítios 

e patógenos, como artrites sépticas causadas por Mycoplas- 

ma sp. Nas formas mais graves, há predisposição para doen- 

ças autoimunes, linfoproliferativas, processos granulomato- 
sos e malignidade; 

e defeitos da imunidade celular (células T): predisposição para 
infecções graves causadas por patógenos intracelulares, como 


micobactérias, Salmonella sp, virus, fungos, protozoários e 
germes oportunistas como Pneumocystis jirovecii. Comorbi- 
dades podem frequentemente estar associadas como rash 
neonatal, alterações neurológicas, diarreia persistente e fa- 
léncia de crescimento ponderoestatural, especialmente nos 
casos de imunodeficiência combinada grave (SCID), uma 
emergência pediátrica que resulta em óbito quando nao diag- 
nosticada e tratada precocemente; 


e defeitos de fagócitos: suscetibilidade para infecções recorren- 


tes graves causadas por bactérias como Staphylococcus au- 
reus, Gram-negativas e alguns fungos (Aspergillus sp e Candi- 
da sp), por vezes formando abscessos, acometendo pele, trato 
respiratório e sistema reticuloendotelial. Estomatites de repe- 
tição são frequentes. Em alguns casos, podem existir anorma- 
lidades ósseas, déficit de crescimento e atraso na queda do 
coto umbilical; 


e defeitos de complemento: defeitos dos componentes iniciais 


podem estar associados a quadros autoimunes (vasculites, 
lúpus eritematoso sistêmico, entre outros) e infecções por 
bactérias capsuladas. Deficiências dos componentes termi- 
nais do complemento (que compõem o complexo de ataque à 
membrana) predispõem as infecções graves causadas por 
Neisseria sp como meningites, artrites, uretrites e quadros 
sépticos. Deficiências quantitativa ou qualitativa do inibidor 
de C1 podem causar o angioedema hereditário tipo I ou tipo II, 
respectivamente. 


Diagnostico 

Para a investigação da criança com suspeita de IDP, uma his- 
toria médica detalhada e exame fisico completo sao de suma 
importancia. 

Quanto a história, é importante questionar sobre idade de 
início, numero, tipo, localização e duração das infecções; pre- 
sença de complicações; necessidade de internações e resposta 
ao tratamento habitual. Dados sobre crescimento ponderoes- 
tatural, reações vacinais graves, idade de queda de coto umbi- 
lical, convulsões e/ou complicações neonatais, comorbidades 
existentes (inflamatórias, autoimunes, atópicas), uso de me- 
dicações imunossupressoras e outras drogas são também im- 
portantes.*>"° 

Como muitas mutações causadoras de IDP sao hereditá- 
rias, é importante atentar para história familiar de IDP, con- 
sanguinidade parental, abortos espontâneos maternos, morte 
precoce por causa desconhecida ou por infecções graves em ir- 
mãos ou outros parentes próximos, sorologias e comporta- 
mento de risco materno na gestação, autoimunidade, infec- 
ções recorrentes ou neoplasias em familiares e reações 
vacinais graves em irmaos.*"0" 

O exame físico também pode ocasionar suspeição de IDP. 
Déficit ponderoestatural pode ser observado em grande parte 
dos pacientes. Ausência de tonsilas e linfonodos são observa- 
das em portadores de agamaglobulinemia ligada ao X. Ataxia 
e telangiectasias oculares são característicos em pacientes 
com sindrome de ataxia-telangiectasia. Albinismo parcial 
ocular e de cabelos são característicos em portadores de sin- 
drome de Chediak-Higashi. Hemorragias e petéquias decor- 


rentes de plaquetopenia associadas a eczema, sugerem sin- 
drome de Wiskott-Aldrich. Cardiopatias congênitas 
conotruncais, dismorfismos faciais e disturbios eletroliticos 
(especialmente hipocalcemia e hipomagnesemia) sugerem 
sindrome de DiGeorge.*s1º 

Tendo em vista que o diagnóstico precoce é essencial para o 
melhor prognóstico dos portadores de IDP, é importante que o 
pediatra e demais profissionais da área da saúde tenham sem- 
pre em mente os Sinais de Alerta para IDP na criança e no neo- 
nato (já citados anteriormente), os quais sugerem quais crian- 
ças devam ser investigadas. 

A partir do momento em que se aventa a hipótese de IDP, 
uma triagem laboratorial inicial está indicada. Inicia-se, geral- 
mente, com exames mais simples, de baixo custo e boa dispo- 
nibilidade. A seguir, uma proposta de triagem laboratorial: 

e hemograma completo — evidencia alterações celulares (p.ex., 
citopenias ou leucocitose extrema); alterações específicas 
como presença de microplaquetas ou granulações citoplas- 
máticas em granulócitos; 

e dosagem de imunoglobulinas (IgG, IgA, IgM e IgE) ou eletro- 
forese de proteinas, caso a dosagem de imunoglobulinas nao 
seja disponível (observar ausência ou diminuição da fração 
gama); 

e radiografia de tórax (avalia presença ou ausência de sombra 
timica) e radiografia de cavum (avalia presença ou ausência 
de tonsilas faringeas); 

e testes cutâneos de hipersensibilidade tardia - avalia resposta 
celular; 

e teste de redução do nitro blue tetrazolium (NBT) - avalia a 
função oxidativa dos fagócitos; 

e complemento hemolitico total (GH50) - avalia a função da 
via classica do complemento; 

e sorologia anti-HIV - descartar sindrome da imunodeficiência 
adquirida, em razão de sua alta prevalência. 


Tratamento 

O diagnóstico precoce e a imediata instituição de tratamento 
adequado são as chaves para a sobrevivência e melhor quali- 
dade de vida dessas crianças. 

O tratamento das IDP é complexo e envolve medidas gerais, 
de suporte e estratégias específicas e definitivas, dependendo 
da doença. Idealmente, a criança imunodeficiente deve ser 
acompanhada por equipe multidisciplinar composta por imu- 
nologista, pediatra geral, nutricionista, psicoterapeuta, fisio- 
terapeuta, e outros profissionais, na dependência de cada 
imunodeficiência e suas necessidades.” É imprescindível o 
seguimento regular pelo imunologista pediatra experiente no 
manejo de IDP e que será o responsável pelo plano terapêutico, 
com consultas a cada 6 a 12 meses: 

e Medidas gerais: um dos objetivos do tratamento é a prevenção 
contra infecções. Para tal fim, pacientes e familiares devem ser 
orientados quanto a técnica correta de lavagem das mãos; uso 
de sabonetes e desinfetantes de base alcóolica para higieniza- 
ção ambiente; manutenção de boa higiene bucal e dentária; 
ingestão de água filtrada ou mineral apenas; higiene adequada 
de alimentos; evitar leito compartilhado. Deve-se evitar dei- 
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Xar a Criança imunocomprometida grave em instituições em 
que há grande incidência de infecções (p.ex., creches). Duran- 
te internações, esses pacientes devem ficar em isolamento 
protetor, se possível em quartos com pressão positiva.’ 
Vacinação: vacinas com microrganismos atenuados são con- 
traindicadas para pacientes com IDP grave, pois as cepas va- 
cinais podem causar infecções sistêmicas e graves.”°"°8 Con- 
tactantes saudáveis desses pacientes não devem receber a 
vacina oral contra poliomielite, pois as cepas vacinais são eli- 
minadas nas excretas, mas podem receber as vacinas MMR e 
varicela.” Quanto aos pacientes com IDP leve, a indicação das 
vacinas deve ser discutida caso a caso.” Todos os portadores 
de IDP devem ter suas vacinas inativadas realizadas de acor- 
do com calendário habitual, bem como seus contactantes, 
sendo que a vacina contra o vírus influenza deve ser, inclusi- 
ve, incentivada, mesmo que alguns possam não ter resposta 
adequada. Pacientes em terapia de reposição regular de imu- 
noglobulina humana apresentam níveis circulantes de anti- 
corpos protetores contra sarampo, caxumba, rubéola, polio- 
mielite e varicela e, portanto, a administração dessas vacinas 
não é recomendada. Entretanto, a vacina inativada contra in- 
fluenza pode ser indicada. 

Transfusão de hemoderivados: para pacientes com defeitos 
de células T (inclusive casos suspeitos), quando houver ne- 
cessidade de transfusão de hemoderivados, recomenda-se 
que os mesmos sejam irradiados, lavados e deleucotizados, 
como forma de prevenir reações tipo enxerto hospedeiro. 
Antibioticoprofilaxia: terapia antimicrobiana agressiva e pro- 
longada deve ser considerada para alguns pacientes com imu- 
nodeficiências humorais, especialmente quando da presença 
de sequelas pulmonares (bronquiectasias) e sinusites recor- 
rentes. Entretanto, a dose padrão e o tempo de duração da te- 
rapêutica não estão estabelecidos nesses pacientes.” Os es- 
quemas habitualmente usados são: amoxacilina (20 mg/kg / 
dia em 1 ou 2 doses), sulfametoxazol-trimetoprima (5 mg/ 
kg/dia de trimetoprima em uma dose diária), azitromicina 
(10 mg/kg /semana) ou sulfixazol (50 mg/kg /dia em dose 
única diária). Pacientes com SCID devem receber profilaxia 
para Pneumocystis jiroveci e pacientes com doença granulo- 
matosa crônica receber profilaxia para Aspergillus sp. 
Antibioticoterapia: o tratamento das infecções deve ser mais 
agressivo, iniciado rapidamente e, muitas vezes, necessita ser 
de duração mais prolongada que em pacientes eutróficos. 
Preferencialmente, a terapêutica deve ser direcionada de 
acordo com o isolamento do agente infeccioso. 

Reposição de imunoglobulina humana: indicada para as IDP 
com significativa redução na produção de anticorpos (agama- 
globulinemias, imunodeficiência comum variável, SCID, sín- 
drome de hiper-IgM) ou na função dos mesmos, visando a re- 
dução do número e gravidade das infecções.» Pode ser 
utilizada nas formas endovenosa (200 a 800 mg/kg a cada 3 
ou 4 semanas) ou subcutânea (100 mg/kg semanalmente), 
esta última aprovada no Brasil pela Anvisa em 2015. 
Imunoglobulinas específicas: usadas em casos específicos, 
após contato do imunodeficiente com o agente infeccioso (ci- 
tomegalovirus - CMV, varicela, hepatite B, raiva, tétano).º 
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e Palivizumabe: pode ser usado em IDP para prevenir infecção 
por vírus sincicial respiratorio." 

e Transplante de células-tronco hematopoéticas: unico trata- 
mento de cura permanente disponível atualmente para al- 
guns tipos de IDP, de preferência com células de irmão antige- 
no leucocitario humano (HLA) idêntico (p.ex., SCID).º1º 

e Terapia gênica: indicada para alguns pacientes com SCID, 
quando nao há doador HLA-idêntico.*!º 

e Reposição enzimática: indicada para algumas IDP com defei- 
tos enzimáticos, como deficiência de adenosino-deaminase 
(ADA). 

e Equipe multidisciplinar: acompanhamento nutricional e psi- 
cológico é fundamental, especialmente nos casos graves. 
Educação dos pacientes e familiares quanto à doença, evolu- 
ção e terapêutica, bem como aconselhamento genético de- 
vem ser sempre realizados.” 


Prognóstico 

O prognóstico dos pacientes com IDP varia conforme a doen- 
ça apresentada e o período do início das manifestações até o 
diagnóstico e instituição do tratamento. Quanto mais tardia 
a terapêutica, maior o risco de o paciente apresentar sequelas 
e infecções crônicas que possam contraindicar um transplan- 
te, dentre outras intercorrências que resultam em insucesso 
terapêutico. 


Prevenção 

Não há como se prevenir a ocorrência de IDP, pelo menos no 
contexto atual. Dessa forma, as medidas mais eficazes são a 
prevenção de infecções (ja descritas acima) e o aconselha- 
mento genético das famílias afetadas. 


Desafios 

Atualmente, os principais desafios que dizem respeito às IDP 

são a divulgação dos sinais de alerta para todas as áreas em 

que há atendimento médico, especialmente as mais afastadas 
dos grandes centros; aumentar o índice de suspeição de novos 
casos de IDP e facilitar o devido encaminhamento de casos 
suspeitos aos centros especializados no seguimento e trata- 
mento de IDP. 

As consequências imediatas dessas ações serão: 

1. Diagnóstico mais precoce, fator essencial para melhora do 
prognóstico desses doentes. 

2. Tratamento adequado e precoce aos pacientes, uma vez que 
para grande parte das doenças há opções terapêuticas que, 
quando instituídas anteriormente ao surgimento de sequelas, 
melhoram sobremaneira a evolução dos pacientes. Por exem- 
plo, o transplante de células-tronco hematopoéticas, quando 
realizado em pacientes com SCID antes de 3,5 meses de vida, 
apresenta elevada taxa de sucesso. 


Conclui-se que o conhecimento abrangente sobre as IDP, suas 
bases genéticas, fisiopatológicas e opções terapêuticas são um 
desafio a medicina atual. Apesar dos avanços tecnológicos e 
dos conhecimentos de biologia molecular, com a descoberta 
cada vez maior de novas mutações envolvendo o sistema imu- 


nológico, pesquisas na área de imunologia e imunodeficiên- 
cias ainda são imprescindíveis e devem ser cada vez mais esti- 
muladas. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer os sinais de alerta para IDP. 

e Realizar triagem laboratorial de casos suspeitos que se 
apresentam com esses sinais. 

e Encaminhar os casos suspeitos para serviços 
especializados. 

e Reconhecer as principais diferenças clínicas entre os 
grandes grupos de IDP. 

e Conhecer as vacinas indicadas e contraindicadas aos 
portadores de IDP e seus familiares. 

e Conhecer as principais linhas de tratamento. 
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FISIOPATOLOGIA DAS 
REAÇÕES ALÉRGICAS 


Alexsandro Fabiano Zavadniak 
Kennedy Long Schisler 


Introdução 

A fisiopatologia das reações alérgicas ou de hipersensibilida- 
de, assim como uma orquestra, depende da perfeita interação 
de vários elementos, como células inflamatórias (linfócitos T 
e B, eosinófilos, macrófagos, mastócitos, células dendritricas, 
neutrófilos), mediadores inflamatórios (histamina, citocinas, 
quimiocinas, leucotrienos, prostaglandinas), fatores de trans- 
crição (T-bet, GATA-3) e resposta neural, entre outros. 


Classificação 

Gell e Coombs foram pioneiros em descrever e classificar as 
reações de hipersensibilidade em quatro categorias descritas 
como reações tipo I, II, III e IV. Classificações mais recentes 
ampliam essas categorias, demonstrando o complexo envolvi- 
mento desses processos imunes e as diferentes funções dos 
subtipos de células T (Tabela 1).! 


Hipersensibilidade tipo | (imediata ou mediada 
por IgE) 

É a resposta alérgica mais frequente e ocorre, por exemplo, na 
urticária, rinite alérgica e asma alérgica. Envolve duas fases, 
de sensibilização e efetora. A fase de sensibilização ocorre 
quando o alérgeno, ao penetrar as vias aéreas, pele ou trato 
gastrointestinal, é captado e processado pelas células apresen- 
tadoras de antígenos (APC), como as células dendríticas. Es- 
tas apresentam o antígeno ao receptor do linfócito T que se di- 
ferencia em linfócitos T,,2, no paciente atópico, e libera um 
conjunto de citocinas caracterizado principalmente por inter- 
leucinas 4 e 13 (IL-4 e IL-13), que são essenciais para a troca de 
classe do linfócito B para produzir IgE alérgeno-especifico. 
Pode ocorrer pela via clássica, dependente de linfóticos T, que 
esta relacionada a IL-4 e/ou IL-13 durante a ligação de CD40 
com o ligante de CD40, ou pela via alternativa, que, por sua 


Tabela 1 Classificação das reações de hipersensibilidade tipos | a IV 
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vez, não requer a ligação com linfócitos T, mas necessita de 
IL-4 (Figura 1). 

A maioria da IgE produzida está ligada a receptores de alta 
afinidade (Fce RI) na membrana de mastócitos e basófilos. A 
IgE liga-se também ao receptor de baixa afinidade (FceRII ou 
CD 23) expresso por várias células do sistema imunológico, in- 
cluindo linfócitos B. A IgE tem uma estrutura caracterizada 
por duas cadeias pesadas (e) e duas cadeias leves que estão as- 
sociadas as regiões do anticorpo que irão reconhecer o alérge- 
no (região Fab). 

A fase efetora da resposta alérgica é, didaticamente, dividi- 
da em imediata e tardia. A fase imediata, que ocorre poucos 
minutos após reexposição ao alérgeno, está associada a fixa- 
ção do alérgeno a duas moléculas de IgE alérgeno-especificas 
próximas, expressas nas membranas de mastócitos e basófi- 
los, desencadeando a sua degranulação, com liberação de me- 
diadores pré-formados, como histamina, fatores quimiotáti- 
cos de neutrófilos e eosinófilos, proteases e citocinas, bem 
como mediadores neoformados, como fator ativador de pla- 
quetas (PAF), prostaglandinas e leucotrienos (Figura 1). A li- 
beração desses mediadores promove contração da musculatu- 
ra lisa, vasodilatação, aumento da permeabilidade vascular e 
das secreções glandulares, e estímulo de terminações nervo- 
sas sensoriais, responsáveis pelas manifestações clínicas ini- 
cias da reação alérgica, como broncoespasmo, edema, eritema, 
hipersecreção, prurido, tosse e espirro, entre outros. A fase 
tardia, que ocorre 4 a 6 horas após reexposição ao antígeno, 
está associada a infiltração secundária de leucócitos, sobretu- 
do eosinófilos e linfócitos, que migram da circulação para o te- 
cido do orgao-alvo, sob recrutamento das moléculas de ade- 
são, especialmente ICAM-1, ICAM-2 e VCAM-1. Essas células, 
ativadas, passam a liberar seus próprios mediadores inflama- 
tórios, perpetuando a resposta inflamatória. 

Os eosinófilos são fonte de múltiplos mediadores inflama- 
tórios, que incluem mediadores lipídicos, PAF e quimiocinas. 
Os grânulos dos eosinófilos contêm quatro proteínas catiôni- 
cas principais, tóxicas, capazes de produzir significativo dano 
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CD40/ 
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Figura 1 Reação de hipersensibilidade imediata (tipo 1). 


Plasmócito 





tecidual: proteína básica principal, proteina catiônica de eosi- 
nófilos (ECP), neurotoxina derivada do eosinófilo (EDN) e pe- 
roxidase eosinofilica. Os eosinófilos contêm ainda citocinas 
pré-formadas e quimiocinas, notadamente com efeitos esti- 
mulatórios do tipo T,,2 (IL-4, IL-13), T,,1 (IFN=) e imunomo- 
duladores (TGF-fp). A inflamação crônica por exposição repe- 
tida ao alérgeno, por sua vez, está associada ao recrutamento 
de fibroblastos e, consequentemente, remodelamento teci- 
dual irreversível. 

As células dendríticas são os sensores primários do nosso 
sistema imune. Essas células estão presentes na pele, no trato 
respiratório e na mucosa do trato digestivo e situam-se na linha 
de frente da entrada de patógenos. São especializadas na cap- 
tura de antígenos, processamento e apresentação aos linfócitos 
T. Embora partilhem funções semelhantes, essas células de- 
sempenham funções e fenótipos orgao-especificos de acordo 
com fatores reguladores presentes em cada microambiente. 
Assim, essas células desempenham relevante papel no frágil 
equilíbrio entre tolerância e imunidade, com estratégias utiliza- 
das para induzir tolerância ou respostas imunes de defesa. Es- 
ses mecanismos são de particular relevância, já que respostas 
imunes anormais contra alérgenos virtualmente inofensivos, 
podem resultar em inflamação e lesões teciduais exageradas e 
persistentes, desencadeando doenças. As células dendríticas 
parecem desempenhar importante papel na imunoterapia alér- 
geno-especifica e pode constituir uma célula-alvo importante 
na indução de tolerância em pacientes com alergia alimentar. 


Hipersensibilidade tipos Il e III 

As reações tipo II e tipo III necessitam da formação de anticor- 
pos IgG fixadores de complemento (IgGl, IgG3) e, ocasional- 
mente, IgM. Essas reações são semelhantes pois ambas de- 
pendem da formação de complexos imunes e da interação 
com complemento e receptores Fc-IgG (Fc-IgG1, Ia&llla) em 
células, como macrófagos, células NK, granulócitos e plaque- 
tas. São diferentes, contudo, nas estruturas-alvo e nas conse- 
quências fisiopatológicas. 


Antigeno 


~? 
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Prostaglandinas 
Leucotrienos 
IL-4, IL-5, IL-13 


Degranulação Quimiocinas 


Nas reações de hipersensibilidade tipo II (citotóxica), o an- 
ticorpo pode ser direcionado a estruturas celulares na mem- 
brana (raramente) ou a ativação de complexos imunes ocorre 
na superficie celular; ambos os eventos resultam em sequestro 
ou destruição celular. Células afetadas incluem eritrócitos, 
leucócitos, plaquetas e, possivelmente, células precursoras 
hematopoéticas na medula óssea. Exemplos dessa reação in- 
cluem a anemia hemolítica e reações de trombocitopenia as- 
sociada a drogas. 

Nas reações de hipersensibilidade tipo III (imunocomple- 
xos), a formação de complexos imunes é um evento habitual 
na resposta imune normal e habitualmente não causa sinto- 
mas. A reação tipo III ocorre quando as reações ao anticorpo 
resultam na formação de complexos antigeno-anticorpo que 
se depositam nas membranas basais glomerulares ou pulmo- 
nares. A presença desses complexos, junto de polimorfonu- 
cleares atraídos por ativação do complemento, resulta em le- 
são tissular e comprometimento da função. Os quadros 
clínicos de uma reação tipo HI podem incluir vasculite de pe- 
quenos vasos ou doença do soro. 


Hipersensibilidade tipo IV (tardia ou mediada 
por células T) 
A classificação original de Gell e Coombs foi descrita antes do 
conhecimento dos subtipos e diferentes funções das células T. 
Convém ressaltar ainda que nas três reações dependentes de 
anticorpos ocorre envolvimento de células T helper (auxiliado- 
ras). As células T podem determinar diferentes formas de in- 
flamação. Assim, as reações dependentes de células do tipo IV 
foram classificadas em quatro subtipos: IVa, IVb, IVc e IVd. 
Essa classificação considera a diferente produção de citoci- 
nas pelas células T e incorpora a distinção T/1/T 2: inclui a 
atividade citotóxica das células CD4 e CD8 (IVc) e enfatiza a 
participação de diferentes células efetoras, como monócitos 
(IVa), eosinófilos (IVb) ou neutrófilos ( IVd), que sao as célu- 
las causadoras da inflamação e da lesão tecidual. A reação IVa 
corresponde a reação imune tipo T 1; essas últimas células ati- 
vam macrófagos ao secretar IFN-y, direcionam a produção de 
anticorpos fixadores de complemento envolvidas nas reações 
tipo II e HI e estimulam as respostas pró-inflamatórias (TNF, 
IL-12) e respostas T CD8”. 


Linfócitos T 

As subpopulações de linfócitos T são definidas no timo pela 
expressão de marcadores de superficie em CD4 ou CD8. O lin- 
fócito T CD4*, designado de célula T helper (T „ou auxiliador), 
está associado ao reconhecimento de antígenos de classe 
MHC II, e ativa a resposta imune humoral em associação com 
linfócito B. Todos os linfócitos derivados do linfócito T helper 
estão implicados nas doenças alérgicas. O linfócito CD8* está 
associado a antígenos de classe MHC I, e ativa a resposta imu- 
ne celular, de hipersensibilidade tardia. Os linfócitos T CD8* 
apresentam atividade citotóxica contra células infectadas com 
micróbios intracelulares e células tumorais, mas também con- 
tém células reguladoras que suprimem respostas imunes. 
Uma subpopulação de linfócitos CD4* tem papel regulador 
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também. Ambas as células CD4 e CD8 emigram do timo como 
linfócitos T, naive e circulam da corrente sanguinea para o 
baço e os linfonodos. Após estimulo por antígenos e células 
apresentadoras de antígenos, são designados de TO. 

e Linfócitos TO: produzem principalmente IL-2, mas podem 
produzir citocinas características dos linfócitos T,,1 e T,2. Ha 
diferentes vias de diferenciação de linfócitos T. Essa diferen- 
ciação está na dependência do efeito adjuvante das substân- 
cias as quais são expostas simultaneamente à exposição 
do(s) antigeno(s), bem como no status das células e citocinas 
do microambiente. Assim, o linfócito T, naive pode se dife- 
renciar em Td, T,2, T,,9, T,,17, T,,22 ou T..,. Cada uma dessas 
subclasses de linfócito T promove uma resposta inflamatória 
distinta que depende de sua respectiva produção de citoci- 
nas, resposta a quimiocinas, e interações com outras células 
(Figura 2).>º 

e Linfócitos T1:a diferenciação em linfócito T 1, não alérgica, é 
induzida sob influência sobretudo de IL-12, mas também de 
IL-18 e IL-27. A fonte principal de IL-12 sao as células dendri- 
ticas; outra fonte de IL-12 sao fagócitos mononucleares, suge- 
rindo que os antígenos processados por macrófagos, como 
bacterianos e de parasitas intracelulares, também induzem a 
diferenciação Tl. Linfócitos T,,1 produzem interferon-y 
(IFN-y) e fator de necrose tumoral B (TNF-B), mas não IL-4 e 
IL-5; ativam células T e monócitos, promovem a imunidade 
celular e são importantes na imunidade humoral. IFN-y é 
uma citocina que promove diferenciação em T,,1, ativação de 
macrófagos, maturação de células CD8* em células T citotóxi- 
cas, ativação de neutrófilos e células endoteliais, e promoção 
de defesa antiviral. 

e Linfócitos T 2: a diferenciação em linfócito T2, alérgica, é in- 
duzida sob influência sobretudo de IL-4, mas também de IL- 
19, IL-25, IL-33 e TSLP. Linfócitos T, 2 produzem IL-4, IL-5, 
IL-9, IL-13 e IL-25, mas não IFN-y ou TNF-B; ativam linfóci- 
tos B e induzem resposta imune antiparasitária e alérgica. 
IL-5 estimula a diferenciação de células progenitoras da me- 
dula óssea em eosinófilos, promove a migração dessas células 
aos tecidos-alvo, iniciando e mantendo, assim, a inflamação 
eosinofilica em vias aéreas. IL-13 é uma citocina reguladora 
importante na alergia. 

e Linfócitos T 17: a diferenciação em linfocito T,,17 independe 
das citocinas ou fatores de transcrição envolvidos na diferen- 
ciação T,,1/T,,2. A IL-6 é a principal citocina envolvida na sua 
diferenciação, associado a TGF-f e IL-23. Caracteriza-se pela 
produção de IL-17A e IL-17F, e ainda IL-21 e IL-22. Linfócitos 
T,17 estão associados ao remodelamento e fibrose presentes 
em várias doenças autoimunes e participam da imunidade 
protetora contra patógenos extracelulares, como bactérias, 
fungos e parasitas. 

e Linfócitos T,„9 são caracterizados por produção de IL-9 e IL- 
10, e resultam da reprogramacao da diferenciação celular T2 
por TGF-f na presença de IL-4. Não tem função de supressão 
e promove inflamação tecidual. Linfocitos T 22 são caracteri- 
zados por produção de IL-22 e contribuem para hiperplasia de 
epiderme em pacientes com doença inflamatória de pele. 
Têm papel na proteção e regeneração tecidual. Linfócitos T 


408 - TRATADO DE PEDIATRIA * SEÇÃO 8 ALERGIA E IMUNOLOGIA 


a 
Antigeno “aa 


|” 


Citocinas 


Imunidade contra 
patógenos 
intracelulares Inflamação por 

Apoptose de alergia 
células teciduais IgE 
Inflamação 
eosinofilica crônica 


Imunidade contra 
helmintos 


Função Inflamação 


tecidual 


Citocinas 
efetoras 


IFN-y, TGF-B IL-4, IL-5, IL-13 


Figura 2 Sub-populações de células Th e suas funções. 


células T helper foliculares, ajudam células B, mediando sua 
diferenciação, e geração de resposta de anticorpos eficaz e du- 
radoura, como resultante na vacinação. Representam um 
subgrupo numeroso e importante de células T efetoras no te- 
cido linfoide. 

e Linfocitos Treg: no espectro contrário ao da alergia, há a tole- 
rancia, caracterizada por ausência de resposta do sistema 
imunológico a antígenos inócuos ou autoantigenos, que pode 
ocorrer por deleção ou inativação de linfócitos antigeno-es- 
pecificos, ou pela geração de células T reguladoras (Treg). A 
resposta normal, de tolerância a antígenos alimentares, inó- 
cuos, por exemplo, é a geração de células Treg antigeno-espe- 
cíficas. Ao contrário, em pacientes com alergia alimentar, a 
resposta imunológica dominante é uma resposta linfócito 
T,2 e a geração pelo linfócito B de anticorpos IgE específicos 
ao antígeno alimentar. A principal interleucina secretada é a 
IL-10, potente imunossupressor, crucial para o estabeleci- 
mento de tolerância periférica, proteção contra resposta in- 
flamatória exagerada e doenças autoimunes, indução de 
IgG4, supressão de IgE, com restauração de resposta de tole- 
rancia do linfócito T. 


Outros mediadores 

Quimiocinas são pequenas citocinas que atraem células infla- 
matórias, incluindo mastócitos e eosinófilos, nas vias aéreas. 
Aproximadamente 50 quimiocinas e seus receptores coorde- 
nam o tráfego celular preciso, por um processo altamente re- 
gulado e complexo, crítico para várias funções biológicas no 
organismo onde a inflamação é um desses processos. A desre- 
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gulação das quimiocinas tem um papel crucial em doenças in- 
flamatórias crônicas. São divididas em quatro subclasses: CC, 
CXC, CX3C e C.? 


Mediadores lipídicos 

O ácido araquidônico, ácido graxo essencial presente nas 
membranas fosfolipídicas das células corporais, pode ser oxi- 
dado pela via cicloxigenase ou pela via lipoxigenase. 

e Pela via cicloxigenase (COX), o ácido araquidônico é oxidado 
pelas enzimas COX-1 ou COX-2, em prostaglandina PGH., 
precursor das prostaglandinas PGD,, PGE,, PGF, PGL, ou de 
tromboxano A (TXA,). A enzima COX-1 é responsável pela 
produção de prostanoides em homeostasia. A enzima COX-2, 
transitória, gera resposta inflamatória, e é induzida por lipo- 
polissacarideos de bactérias Gram-negativas, IL-1, IL-2, TNF, 
macrofagos, células endoteliais, células epiteliais e fibroblas- 
tos das vias aéreas; e, este processo é inibido por anti-infla- 
matorios nao hormonais. 


e Pela via lipoxigenase (LOX), o ácido araquidônico é oxidado 


pelas enzimas 5-LO e 15-LO, em leucotrieno (LT) LTA,, pre- 
cursor dos leucotrienos LTB, e LTC, e este ultimo, por sua vez, 
em LTD, e na sequência, em LTE,. Os leucotrienos são poten- 
tes broncoconstritores, aumentam a permeabilidade vascular 
causando edema, e perpetuam a resposta alérgica; esse pro- 
cesso é inibido por antagonistas de leucotrienos. 


PGD, e LTE, sinergicamente, aumentam a resposta pro-infla- 
matoria das células T 2, o que inclui migração e sobrevivência 
neutrofílica. 


Resposta neural 


As vias aéreas se defendem das agressões físicas, alérgicas e 
infecciosas por meio da imunidade humoral e celular, bem 
como pelo sistema nervoso por meio de reflexos como espir- 
ros, rinorreia, tosse, secreção de muco e broncoespasmo. Nas 
vias aéreas inferiores, o nervo vago é responsável pela inerva- 
ção aferente, sensitiva, e a inervação parassimpática pré-gan- 
glionar, responsáveis pela comunicação do pulmão com o cé- 


rebro, o que gera reflexos protetores e autonômicos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer e entender os 4 diferentes tipos de reação 


de hipersensibilidade clássicos descritos por Gell e 
Coombs. 


e Conhecer as células efetoras da inflamação alérgica 


como eosinófilos e células dendríticas. 


e Conhecer as diferentes subpopulações de linfócito T 


com suas distintas funções. 
e Entender o papel de alguns mediadores, como 
quimiocinas, mediadores lipídicos e resposta neural. 
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introdução 

A dermatite atópica (DA) é a dermatose mais frequente na infan- 
cia e se caracteriza por prurido intenso, xerodermia e hiper-reati- 
vidade cutânea. A prevalência aumentou nos últimos anos em 
decorrência de poluição, infecções e exposição alergênica. Re- 
centes descobertas sobre a fisiopatologia da DA têm apontado 
para o papel das alterações na barreira cutânea, ! e novas modali- 
dades terapêuticas têm possibilitado o controle da dermatose. 


Definição 

A DA é uma dermatose inflamatória de curso crônico e recidi- 
vante, de etiologia desconhecida e início precoce, caracteriza- 
da por prurido, xerose e lesões eczematosas. 


Epidemiologia 

A DA é a doença cutânea mais prevalente na infância, acome- 
tendo entre 7 e 17% das crianças nos Estados Unidos. No Bra- 
sil, o estudo ISAAC (fase III) apontou prevalência de 8,2% em 
crianças entre 6 e 7 anos e de 5% entre adolescentes.” 


Fisiopatologia 

Na fisiopatologia da DA ocorre uma complexa interdependên- 

cia entre anormalidades das funções da barreira cutânea, me- 

canismos de resposta imunológica e alterações genéticas.” Es- 

ses fatores determinam uma resposta de hipersensibilidade a 

elementos encontrados no meio ambiente. 
A fisiopatologia da DA inclui: 

1. Deficiência na função de barreira cutânea em decorrência do 
metabolismo anormal de lipídeos, o que determina a pele seca. 

2. Disfunção da imunidade cutânea inata (queratinócitos e célu- 
las de Langerhans), com geração de sinais de ativação linfoci- 
tária para um desvio Th2 e consequente produção de IgE. 

3. Alteração na microbiota cutânea - colonização por Staphylo- 
coccus aureus e Malassezia furfur. 

4. Influência psicossomática que resulta na alteração do sistema 
nervoso autônomo, com aumento de mediadores de diversas 
células inflamatórias, como eosinófilos e leucócitos. 


História clínica 

Os critérios para diagnosticar DA são clínicos. A presença de 
prurido é essencial nessa doença. Deve-se realizar uma anam- 
nese minuciosa, incluindo alergopatias associadas, história 
familiar de atopia e fatores desencadeantes. O curso da doen- 
ça é em surtos, muitas vezes sem detecção da causa. 


Exame físico 

A localização das lesões varia em cada faixa etária e divide-se em: 

1. Lactente: as lesões ocorrem na face, poupando a região cen- 
tral (triângulo nasolabial) (Figura 1), no couro cabeludo, no 
tronco e na região extensora dos membros. 

2. Pré-puberal (2 a 10 anos): predomina o eczema subagudo e 
crônico. A pele é seca e áspera, o prurido ocorre nas pregas 
antecubitais e popliteas (Figura 2), resultando na liquenifica- 
ção (espessamento) e no aparecimento de placas circunscri- 
tas (Figura 3). A exsudação pode causar formação de crostas 
hemáticas e a infecção secundária por Staphylococcus é co- 
mum, determinando lesões mais úmidas e crostas melicéri- 
cas (Figura 4). 





Figura 1 Lactente com lesões na face, poupando a região 
central. 





Figura 2 Lesões eritemato-descamativas nas pregas 
antecubitais e popliteas. 





Figura 4 Lesões exsudativas com infecção secundária. 


3. Puberal: as lesões são liquenificadas e mais frequentes nas 
pregas flexoras dos braços, pescoço e pernas. Pode haver aco- 
metimento isolado da face, do dorso das mãos e dos pés, pu- 
nhos e tornozelos (Figura 5). 


A maioria dos autores permanece utilizando critérios clínicos 

para o diagnóstico da DA. Deve haver prurido ou referência a 

ele nos últimos 12 meses, associado a pelo menos 3 dos se- 

guintes critérios: 

1. Pele seca ou história de xerose no último ano. 

2. História pessoal de rinite ou asma ou familiar de rinite, asma 

ou dermatite nos menores de 4 anos. 

Idade de início precoce, em geral antes do segundo ano de vida. 

4. Presença de eczema com envolvimento das pregas cubital e 
poplítea e região anterior dos tornozelos, e nos menores de 4 
anos, região malar e frontal e face extensora de membros. 


N 
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Figura 5 DA em adolescente com acometimento nos 
punhos. 


Outros sinais menores podem estar associados a DA e aju- 
dam na suspeita de seu diagnóstico.‘ São eles: xerose, palidez 
centro facial, fissura infralobular, prega infrapalpebral dupla 
ou prega de Dennie-Morgan, pigmentação periorbitária, der- 
mografismo branco, ceratose pilar, hiperlinearidade palmar, 
eczema de mamilo, infecções de pele, influência emocional, 
IgE sérica aumentada e reação ao teste cutâneo de leitura 
imediata. 


Fatores desencadeantes 

e Clima: em extremos de temperatura, as exacerbações da DA 
são frequentes. Há pouca tolerância ao calor e o clima seco 
piora a xerose. A exposição solar tende a melhorar as lesões, 
mas ha prurido nos locais de maior sudorese; 

e antígenos alimentares: o seu papel na patogênese da DA é 
controverso e a maioria dos trabalhos tem alguma limitação 
metodológica que impede conclusões definitivas sobre o tema. 
A pesquisa de alergia alimentar deve ser criteriosa, dependen- 
te de uma anamnese completa e sem investigações desneces- 
sarias; focada nos alérgenos mais comuns dependendo da fai- 
xa etária e dirigidos pela história clinica.* Em torno de 30% 
dos pacientes com DA grave apresentam exacerbação da 
doença decorrente de alérgenos alimentares. Alimentos como 
ovo, leite de vaca, trigo, soja € amendoim são os principais res- 
ponsáveis pela agudização do quadro cutâneo; 

e aeroalérgenos: os pacientes com DA sao mais sensíveis a ex- 
posição a alérgenos do meio ambiente e o ácaro da poeira do- 
méstica é o principal exacerbador da DA, dentre os alérgenos 
ambientais; 

e fatores psicológicos: a participação de fatores emocionais é 
cada vez mais observada na exacerbação da DA. Em torno de 
55% dos pacientes com DA referem que o fator emocional é 
um desencadeante da crise. 


Complicações 
Infecção secundária por Staphylococcus aureus é muito fre- 
quente. A pele do atópico é colonizada com S. aureus, o que 
não implica infecção clínica e somente devem ser tratadas 
crianças com infecção clínica evidente. 

Há maior número de infecções causadas por vírus nos pa- 
cientes com DA. Este fato é atribuído as alterações na imunida- 
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de inata, com defeitos na produção de peptídeos antimicrobia- 
nos. Nesse contexto pode ocorrer a erupção variceliforme de 
Kaposi (eczema herpeticum), que é a infecção generalizada pelo 
herpes simplex virus (Figura 6). 


Tratamento 


Pode-se embasar o tratamento em 4 pilares principais descri- 
tos na Figura 7. 


Educação do paciente e de seus familiares 
A abordagem multidisciplinar, formada por alergologista, der- 
matologista, pediatra, nutricionista e psicólogo, é um fator 
que agrega qualidade de vida ao paciente, melhora o controle 
da doença e a aderência ao tratamento. Informar sobre o cará- 
ter crônico e recidivante evita a busca pela cura em consultas a 
múltiplos especialistas. Ensinar sobre os fatores desenca- 
deantes ajuda a diminuir ou evitar as crises da doença. 
Recentemente, a importância das orientações nessa der- 
matose foi demonstrada pela melhora do controle da doença e 
qualidade de vida das crianças que frequentam as chamadas 





Figura 6 Eczema herpético. 
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Figura 7 Quatro pilares do manejo da dermatite atópica. 


“escolas de atopia” — reuniões para pais e crianças com DA, or- 
ganizadas por equipes de médicos e enfermeiras. A qualidade 
da informação sobre a DA, fornecida durante a consulta, pro- 
porciona conhecimento sobre a doença e ainda enfatiza a im- 
portância do tratamento diário. 


Hidratação e higienização da pele 
No banho, a pele deve ser limpa com suavidade e cuidado para 
não irritar, no intuito de remover crostas e eliminar bactérias. 

Os agentes utilizados para limpeza devem ser suaves, são 
preferíveis os syndets (sabonetes sintéticos) e os com pH leve- 
mente ácido e semelhante ao da pele (entre 5 e 5,5). Os sabo- 
netes líquidos tendem a ter pH mais ácido (fisiológico) do que 
os em barra, e são menos agressivos a função de barreira da 
pele. 

Os hidratantes devem ser aplicados com a pele ainda úmi- 
da, nos primeiros 3 minutos após o banho. Essas medidas evi- 
tam a desidratação da epiderme. Os emolientes representam a 
base da terapia de manutenção da DA. A pele ficará hidratada 
com no mínimo 2 aplicações ao dia de hidratantes com base 
hidrofílica. 

O uso de hidratantes diminui a suscetibilidade da pele a ir- 
ritantes e possibilita minimizar o uso de corticosteroides. Os 
hidratantes devem ser utilizados em quantidades suficientes 
em toda a pele, todos os dias; nos períodos de crise, devem ser 
associados aos corticosteroides tópicos, nas áreas com lesões. 


Fatores desencadeantes 

Os principais fatores agravantes para a pele do atópico são: de- 
tergentes, alvejantes, sabões, amaciantes, roupas sintéticas, 
sabonetes, etiquetas de roupas, cloro de piscinas, materiais 
abrasivos, fumaça de cigarro, poluentes, produtos químicos, 
condições extremas de temperatura e umidade, uso de emo- 
lientes inadequados, fricção e estresse. As medidas gerais 
para se evitar ou minimizar essas exposições indesejadas de- 
vem ser adotadas precocemente. Identificar os fatores desen- 
cadeantes em cada paciente é fundamental para o controle da 
doença. 

Na máquina de lavar, usar sabão líquido com pH neutro. 
Roupas novas devem ser lavadas previamente ao uso, para re- 
duzir a concentração de formaldeído e outros irritantes. O ves- 
tuário deve ser leve, evitando-se atrito e, assim, ressecamento 
da pele. Recomenda-se que as roupas não sejam sintéticas. 

A temperatura ambiente do domicílio e ocupacional não 
deve ocasionar sudorese. A natação, quando praticada, deve 
ser em piscinas ionizadas ou sistema misto, com menor quan- 
tidade de cloro. 


Alérgenos ambientais 
Os aeroalérgenos como Dermatophagoides pteronyssinus e fa- 
rinae são desencadeantes de surtos na DA, principalmente 
nas crianças com teste cutâneo alérgico positivo. A fumaça de 
cigarro e a poluição ambiental também são descritos como de- 
sencadeantes de crise na DA. 

É necessário instituir medidas visando a controlar alérge- 
nos ambientais aos quais o paciente tem sensibilidade com- 


provada. Recomendam-se medidas antiácaros no quarto de 
dormir do paciente, utilizando colchões, edredons e travessei- 
ros de espuma e com capas impermeáveis. 


Alérgenos alimentares 

Na realização da anamnese é fundamental averiguar se há en- 
volvimento de alérgenos alimentares na exacerbação da DA, 
embora existam poucas evidências sobre o efeito de interven- 
cao dietética no curso da DA. A restrição alimentar está 
indicada apenas nos casos em que existir história clínica com- 
patível, confirmada por desafio alimentar e/ou exames labora- 
toriais realizados por especialistas. A possibilidade de alimentos 
serem desencadeantes deve ser pensada principalmente nos 
pacientes com DA moderada e grave, de início precoce ou quan- 
do o controle não for obtido com medidas habituais. 


Controle das crises 
Os surtos inflamatórios da DA podem ser controlados pelo uso 
correto dos medicamentos tópicos. A primeira escolha são os 
corticoides tópicos. Os inibidores tópicos da calcineurina 
(ITC), pimecrolimus e tacrolimus, são a segunda escolha, ex- 
ceto na face e pregas quando os ITC são preferidos.” 
Os medicamentos tópicos podem ser utilizados de duas 
formas: tratamento reativo e proativo, conforme a Figura 8:º 
e tratamento reativo: o controle do processo inflamatório é obti- 
do pelo uso de medicamentos tópicos apenas nas lesões e nos 
períodos de crises, durante 7 a 10 dias. O mesmo processo é re- 
petido na recidiva das lesões e pelo tempo que elas durarem; 
e tratamento proativo: após o uso da medicação tópica durante 
7 a 10 dias na crise, a medicação é mantida em duas aplica- 
ções na semana durante um período de até 3 meses.º 


O tratamento reativo está indicado na maioria dos pacientes, 
como os que apresentam dermatite leve e de fácil controle. O 
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Figura 8 Tratamento reativo e proativo na dermatite atópica. 
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tratamento proativo está indicado nos pacientes com dermati- 
te moderada e grave. 


Medicamentos tópicos 

Corticosteroides tópicos (CTC) são aplicados uma vez ao dia e 
apenas nas áreas com lesões em atividade. Os classificados 
com baixa potência, como a hidrocortisona, estão indicados 
para lesões na face, períneo e para dermatite leve. Os corticos- 
teroides tópicos de média potência, como a mometasona, es- 
tão indicados para lesões no corpo e nos pacientes com der- 
matite moderada.” Os cremes determinam menor potência 
que as pomadas. 

Existem diversas formas de avaliar a potência dos corticos- 
teroides tópicos e a medida da vasoconstrição é a mais utiliza- 
da em uma escala de 7 classes (Tabela 1). O uso correto dos 
CTC tópicos na DA exerce o efeito anti-inflamatório local e a 
absorção sistêmica é rara. Efeitos colaterais ocorrem pelo uso 
indevido da medicação, como a aplicação na área coberta pe- 
las fraldas ou em grandes superficies por tempo prolongado, o 
que causa uma maior absorção e potencial supressão do eixo 
hipotálamo-hipófise. As áreas de pele mais fina (face) têm 
maior risco de atrofia. 

Ao escolher o corticosteroide tópico, deve-se considerar a 
fase da doença. No eczema agudo, aplicar veículo em creme 
ou loção e no eczema crônico com liquenificação, a pomada é 
preferível. A idade também influi na escolha da potência do 
corticosteroide. Nos lactentes, os corticosteroides menos po- 
tentes são os mais indicados (Tabela 2). 


Inibidores tópicos da calcineurina 

Agem por inibição seletiva dos canais de cálcio dos linfócitos T 
e mastócitos, impedindo a apresentação de antígenos, e ini- 
bem a produção de citocinas pró-inflamatórias, controlando a 
inflamação e o prurido. Promovem menor número de crises 
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agudas, diminuem o prurido rapidamente e não apresentam 
os efeitos colaterais locais dos corticosteroides.” São aplicados 
2 vezes ao dia nas áreas com lesão ativa e devem ser sempre 
associados aos hidratantes. 

O pimecrolimus creme 1% é indicado a partir do 2º ano de 
vida, e é efetivo para os casos de dermatite leve. O tacrolimus 
pomada a 0,03% está indicado para crianças acima de 2 até 12 


Tabela 1 Escala de potência de corticosteroides tópicos 


anos € para os casos de dermatite moderada e grave. Tacroli- 
mus pomada a 0,1% está indicado acima de 12 anos. 

O pimecrolimus pode ser utilizado como droga de primeira 
escolha nos casos de doença leve, diante dos primeiros sinais da 
doença, como tratamento de manutenção nos casos de doença 
moderada e, sobretudo, nas áreas da pele em que os corticoste- 
roides apresentam maior risco de absorção, como a face. 


Classe/potência 
| - Muito alta 


Il - Alta 


HI-IV - Média 


V - Média-baixa 


Droga 

Propionato de clobetasol 
Dipropionato de betametasona 
Desoximetasona 
Desoximetasona 

Furoato de mometasona 
Acetonida de triancinolona 
Furoato de mometasona 
Valerato de betametasona 
Desoximetasona 
Acetonido de fluocinolona 
Acetonido de triancinolona 


Butirato de hidrocortisona 


Probutato de hidrocortisona 
Valerato de hidrocortisona 
Prednicarbato 
Aceponato de metilprednisolona 
Propionato de fluticasona 
VI - Baixa Desonida 
Acetonido de fluocinolona 
VII - Muito baixa Dexametasona 
Hidrocortisona 
Acetato de hidrocortisona 
Metilprednisolona 


Fonte: adaptada de Morley e Dinulos.*° 


Veículo Dose (%) 
Creme e pomada 0,05 
Creme, pomada e solução 0,05 
Creme e pomada 0,25 
Gel 0,05 
Pomada 0,1 
Creme, pomada 0,5 
Creme O,1 
Creme, pomada 0,1 
Creme 0,05 
Creme e pomada 0,025 
Creme e pomada 0,1 
Creme e pomada 0,1 
Creme 0,1 
Creme e pomada 0,2 
Creme 0,1 
Creme 0,1 
Creme 0,05 
Creme/gel/espuma e pomada 0,05 
Creme e solução 0,01 
Creme 0,1 
Creme, pomada, loção e solução 0,5 a 2,5 
Creme e pomada 0,5 a 1 
Creme e pomada 1 


Tabela 2 Orientações para a utilização adequada de corticosteroide (CE) tópico 


1. Os CE tópicos de baixa e média potência dificilmente apresentam efeitos indesejáveis 


2. Na face é recomendada a utilização de CE tópico de baixa potência (acetato de hidrocortisona a 1%) 

3. Esclarecer ao paciente o local e o número de vezes de sua utilização (1 a 2 vezes/dia) 

4. Aplicar o CE tópico em horário diferente do momento da hidratação (a aplicação do emoliente imediatamente antes ou logo depois 
do CE pode diminuir os efeitos desse medicamento) 

5. Orientar o paciente que em algumas ocasiões podem aparecer efeitos adversos como: acne, estrias, hipopigmentação, 
telangiectasias e atrofia da pele 

6. Os CE tópicos de maior potência estão indicados para uso em áreas delimitadas e por curtos períodos 

7. A região genital é o local de maior absorção; face, axilas e virilhas também apresentam elevadas taxas de absorção 

8. O CE tópico de potência alta pode ser utilizado por alguns dias em áreas liquenificadas, evitando face, mamilos e genitália 

9. Os cremes devem ser utilizados em lesões agudas e sensíveis e as pomadas, para lesões mais crônicas 


10. A aplicação de curativo oclusivo aumenta consideravelmente a absorção, podendo ser utilizado em áreas de liquenificação 


acentuada 


Fonte: adaptada de Jacob CMA, Pastorino AC. Dermatoses alérgicas. In: Alergia e Imunologia para o Pediatra. Barueri: Manole, 2009. p.250. 


A presença de infecções virais é contraindicação relativa 
para o uso dessas medicações. Sua vantagem sobre os corti- 
costeroides tópicos é o fato de não provocar atrofia da pele, te- 
langiectasias e pilificação. Por esse motivo, são preferidos nas 
areas de pele mais fina, como pálpebra, região perioral, axila e 
região inguinal. 


Anti-histamínicos na DA 

O prurido é um sintoma determinado pela liberação de hista- 
mina e outros mediadores como neuropeptideos e citocinas. 
Nos pacientes que apresentam prurido noturno de difícil con- 
trole, podem ser indicados os anti-histamínicos de primeira 
geração (dexclorfeniramina e hidroxizina) para melhorar o pa- 
drao do sono.*'? Devem ser usados por períodos curtos, pois 
prejudicam o ganho cognitivo das crianças. 


Tratamento anti-inflamatório sistêmico 

O tratamento tópico possibilita o controle adequado da DA na 
maioria dos pacientes e a maior causa de fracasso é a não ade- 
são a ele. Os corticosteroides sistêmicos devem ser evitados 
pela possibilidade de rebote após sua suspensão e efeitos cola- 
terais. Utilizar somente nas exacerbações com lesões dissemi- 
nadas e por curtos períodos. Quando uma nova utilização for 
necessária em curto espaço de tempo, outras modalidades te- 
rapéuticas estão indicadas, em razão do risco de supressão do 
eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal.’ 

A escolha é a prednisona ou prednisolona, na dose de 1 mg / 
kg/dia, por 5 a 15 dias, com diminuição gradativa na segunda 
semana. Na retirada, o efeito rebote é frequente, com piora rá- 
pida dos sintomas. O ideal é reavaliar o paciente no início da 
redução da dose e indicar o uso do corticosteroide tópico logo 
que iniciem as lesões. 


Opções terapêuticas para DA grave 

Nos pacientes com formas graves e não controladas com me- 
dicamentos tópicos, a primeira escolha é a ciclosporina e o 
metotrexato seria uma medicação alternativa. A fototerapia 
deve ser considerada, principalmente para adolescentes, em 
razão dos riscos decorrentes das doses acumulativas de radia- 
cao em crianças. 


Conclusão 

É necessário avaliar o paciente com DA de forma global e com 
abordagem multidisciplinar, conhecer seu dia a dia, suas ne- 
cessidades e anseios. O estabelecimento de uma boa relação 
médico-paciente, o fornecimento de informações adequadas 
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sobre a doença e escolha da estratégia terapêutica adequada e 
possível em cada caso poderá resultar no controle adequado e 
melhor qualidade de vida para o paciente e família. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a epidemiologia e fisiopatologia da doença. 

e Reconhecer as características clínicas da dermatite 
atópica em cada faixa etária. 

e Identificar as complicações mais frequentes. 

e Ter noções sobre o manejo da hidratação e as 
orientações sobre os fatores de piora. 

e Conhecer os principais pilares do tratamento. 

e Identificar os principais diagnósticos diferenciais. 
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URTICÁRIA E ANGIOEDEMA 


Antonio Zuliani 
Marcos Tadeu Nolasco da Silva 


A urticária e o angioedema (AE) são dermatoses imunológicas 
que acometem 20% da população em algum momento da vida. 
Nas crianças, são geralmente leves e autolimitadas, sendo co- 
muns em consultas de emergência. São classificadas em agu- 
das quando duram menos de 6 semanas e crônicas quando 
persistem por mais de 6 semanas. A urticária crônica, com fre- 
quência, é acompanhada de angioedema. Raramente, o an- 
gioedema ocorre sem urticaria.'” Essa distinção é importante 
porque as causas e os mecanismos de formação sao diferentes 
em cada tipo, assim como seu manejo clínico. Os pacientes de- 
vem ser avaliados sistematicamente, sendo a anamnese o 
componente mais importante dessa avaliação. Os exames la- 
boratoriais são selecionados com base nos achados significati- 
vos da anamnese e do exame físico. Os pacientes e seus cuida- 
dores devem ser educados e orientados em relação as 
abordagens terapêuticas recomendadas para tornar os sinto- 
mas suportáveis e a resolução, a fim de melhorar a qualidade 
de vida no cotidiano de seus portadores. 


Epidemiologia 

Acometem todas as faixas etária, sendo sua incidência de 15 a 
25% da população. A prevalência em pré-escolares é de 6 a 7%, 
podendo chegar a 17% em crianças portadoras de dermatite 
atópica. 


Etiopatogenia 

A urticaria aguda e o AE são decorrentes de uma reação alérgica 
IgE mediada. Essa forma de urticária (caracterizada por ser 
alérgica) é um processo autolimitado, que ocorre quando deter- 
minado alérgeno ativa mastócitos da pele (derme e mucosa) e, 
posteriormente, os basófilos. Essas células, quando ativadas, 
liberam mediadores vasoativos como a histamina - a princi- 
pal substância liberada nos grânulos pré-formados. Subse- 
quentemente, outros mediadores são liberados, como leu- 
cotrienos e prostaglandinas, contribuindo tanto para a fase 
imediata como para a fase tardia do mecanismo da resposta 
alérgica. Esses mediadores pró-inflamatórios são responsa- 


veis pela vasodilatacao local e pelo aumento da permeabili- 
dade vascular. A estimulação de fibras nervosas propicia o 
reflexo axonal, que libera substância P, um potente agente 
vasodilatador, estimulando, assim, a liberação de estamina 
dos mastócitos, bem como a ativação do complemento. 

Estímulos diretos, não imunológicos (contrastes, etanol, 
medicamentos e alimentos) podem causar degranulação 
dos mastócitos. O aumento da síntese de leucotrienos se 
deve ao anti-inflamatório não esteroide (Aine) através da 
inibição da enzima COX-1.* 


Causas 

As principais causas de urticária aguda em crianças pequenas 
são as infecções virais, o uso de medicamentos e o consumo 
de certos alimentos. Os medicamentos são causa importante 
de urticária alérgica, pois atuam em vários mecanismos (mais 
comuns os mediados por IgE), dentre eles antibióticos beta- 
lactâmicos (penicilina e cefalosporinas), sulfas, anticonvulsi- 
vantes (fenobarbital, carbamazepina) e ácido valproico. A ur- 
ticária é causada por mecanismos mediados por célula T. O 
Aine tem grande participação na etiologia das urticárias agu- 
das na faixa pediátrica, quer por mecanismos imunológicos 
mediados por IgE ou não. Vancomicina e opioides podem cau- 
sar liberação de histamina diretamente dos mastócitos. Ou- 
tras substâncias, como látex, radiocontrastes, antissoros, va- 
cinas e hemoderivados também podem causar urticárias.”s 


Urticária crônica 

Nas crianças, os fatores físicos (temperatura, pressão, vibra- 
ção, luz solar, contato com água e até mesmo exercícios) po- 
dem ser desencadeadores de urticária crônica, mais resistente 
ao tratamento e de curso mais protraído. Os autoanticorpos da 
classe IgG estão associados a urticária crônica em cerca de 30 
a 60% das crianças e adultos, e cerca de 4% das crianças com 
urticária crônica têm anticorpos antitireoides aumentados, 
sendo aconselhável, nesse caso, a monitoração da função ti- 
reoidiana.° 


Outras doenças sistêmicas associadas a urticária crônica 
são menos frequentes, como: doenças reumáticas, doenças 
autoimunes, infecções e neoplasias, podendo a urticária 
surgir no início ou no curso da doença. Entretanto, tem 
sido descrita a relação entre urticária crônica e infecções 
bacterianas (estreptococos, Helicobacter pylori, micoplas- 
ma), fúngicas, parasitárias (Giardia lamblia, ameba, estron- 
giloides) e outras infecções virais (hepatite Be C, herpes vi- 
rus, vírus Epstein-Barr). 

A associação entre urticária e AE pode ocorrer por inter- 
médio de picadas ou contatos com abelhas, vespas, marim- 
bondos e formigas. No caso de angioedema isolado, é neces- 
sario excluir os decorrentes de distúrbio na via da cininas, 
resultando na formação de quantidades excessivas. 


Manifestações clínicas 

A urticária caracteriza-se clinicamente por erupção cutânea 
muito pruriginosa, com placas eritematosas elevadas de tama- 
nho variado, únicas ou numerosas e coalescentes, sendo a re- 
giao central mais pálida. Após a resolução das lesões, retorna 
ao normal. Pode acometer qualquer parte do corpo, sendo o 
prurido o sintoma clínico mais importante; sua ausência colo- 
ca o diagnóstico de urticária em dúvida. As lesões, individual- 
mente, duram entre 1 e 2 horas, raramente ultrapassando 24 
horas; enquanto umas somem, outras surgem em outros lo- 
cais. Entretanto, lesões com permanência maior que 48 horas 
no mesmo local devem ser investigadas para processo vasculi- 
tico (urticária vasculite). Nesse caso, as lesões apresentam 
mais queimação que prurido durante mais de 24 horas e não 
desaparecem a digitopressão, podendo, então, estar associa- 
das a púrpuras. Lesão urticariforme, que ocorre espontanea- 
mente e dura de 6 a 36 horas, pode estar relacionada a alimen- 
tos ou fármacos, urticária crônica autoimune de pressão tardia 
e urticária crônica idiopática. Certas características da urticá- 
ria, como o aspecto grosseiro ou os sintomas associados, po- 
dem levantar a hipótese de que a urticária ou o AE sejam ma- 
nifestações de doença sistêmica. 


Diagnóstico 

O diagnóstico de urticária e AE baseia-se em achados clínicos. 
A história clínica minuciosa e completa é o elemento mais im- 
portante da avaliação diagnóstica. Dessa forma, alguns itens 
específicos são essenciais na anamnese, como tamanho, colo- 
ração, periodicidade, época do aparecimento das lesões, tem- 
po de duração das lesões e rotinas de vida que coincidem com 
o início da urticária. Também é muito importante questionar a 
presença de prurido ou queimação. Os fatores desencadeantes 
devem ser abordados cuidadosamente: 

e “ingestão de fármacos: incluir todos os medicamentos utiliza- 
dos, mesmo aqueles que não necessitam de prescrição médi- 
ca ou que não são considerados como medicação (ervas, “me- 
dicamentos naturais” e homeopáticos, laxantes e vitaminas). 
É preciso pesquisar também fármacos utilizados por outras 
vias que não a oral, como inalatórios, colírios e de uso tópico. 
Uso de opioides, IECA, Aine, vacinas e exposição ao látex 
deve ser minuciosamente pesquisado; 
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e “ingestão de alimentos suspeitos; 

e alterações no ambiente doméstico (reformas, mudanças de 
casa), contato com animais, utilização de novas marcas de 
produtos de higiene ou de limpeza; 

e viagens recentes; 

e picadas de insetos; 

sintomas relacionados a atividades físicas ou estímulos exter- 

nos, como temperatura, pressão, aquiferos. 


A anamnese deve ser completa, com interrogatório sobre os 
demais órgãos e pesquisa de doenças sistêmicas, como as vi- 
rais recentes, doenças autoimunes, endocrinopatias, neopla- 
sia e quadros febris sem causa diagnosticada. O exame físico 
geralmente é normal, exceto para pele e mucosas. Examinar 
detalhadamente as lesões urticariformes e o AE, para assegu- 
rar que sejam típicos e confirmar ou afastar sinais de vasculite. 
Os casos de hepatomegalia, esplenomegalia, linfadenopatias, 
edemas articulares, aumento da tireoide e doenças sistêmicas 
devem ser obrigatoriamente pesquisados. AE hereditário 
pode ser considerado em pacientes com AE isolado e sinto- 
mas de abdome agudo e história de comprometimento das 
vias aéreas. Presença de dermografismo deve ser testada, lem- 
brando-se da suspensão do uso de anti-histamínico pelo me- 
nos 3 dias antes da avaliação. Caso suspeito de urticária física 
pode ser avaliado por meio de testes específicos (estimulação 
com frio, pressão, calor). Urticária ao frio pode ser confirmada 
por meio da aplicação de gelo na superfície extensora do ante- 
braço para detecção de lesão local após reaquecimento. Os 
exames laboratoriais indicados são dirigidos aos agentes etio- 
lógicos, embora frequentemente não sejam identificados. Não 
existe um painel de teste laboratorial. Na maioria dos pacien- 
tes, exames de baixa complexidade e baixo custo são suficien- 
tes para a pesquisa de base,’ como: 

e hemograma completo; 

e velocidade de hemossedimentação; 

e dosagem de imunoglobulinas (IgG, IgM, IgA e IgE total); 

e fatorantinúcleo; 

e testes para função renal e hepática; 

e avaliação da função tireoide (TSH e T4 livre); 

e anticorpos antitireoglobulina e antiperoxidase; 

e complemento; 

e urinal; 

e parasitológico de fezes (três amostras). 


Em casos de doenças infecciosas, devem ser realizados exa- 
mes específicos. A dosagem de C4 é um bom teste de triagem 
para todas as formas de deficiência do inibidor de Cl-esterase. 
Para confirmação de alergia a alimentos, deve ser realizado 
teste por punctura (prick test), e para confirmação de alergia a 
fármacos, realizar teste de provocação, utilizando protocolos 
específicos.’ 


Tratamento da urticária aguda 

Por ser uma doença autolimitada, a urticária requer pouco tra- 
tamento, além dos anti-histamínicos. Quando o fator desen- 
cadeante é removido, a lesão desaparece rapidamente, entre- 
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tanto, na maioria das vezes, isso não ocorre, pois os fatores 
desencadeantes são desconhecidos. Quando presente, o com- 
prometimento das vias aéreas deve ser tratado rapidamente. 
O fármaco de escolha é a epinefrina, aplicada por via intra- 
muscular (IM). A maioria responde adequadamente, entre- 
tanto, muitas vezes podem ser necessárias doses adicionais. A 
dose utilizada é de 0,01 mL/kg, na concentração de 1/1000, 
(dose máxima: 0,3 mL em crianças e 0,5 mL em adultos), po- 
rém, os efeitos da epinefrina são temporários nas lesões de 
pele. Pacientes que recebem betabloqueadores podem não 
apresentar boa resposta a epinefrina, sendo indicado o gluca- 
gon. Os bloqueadores dos receptores H1 da histamina sao os 
principais fármacos utilizados para pacientes com sintomas 
exclusivamente cutâneos. A difenidramina (0,5 a 2 mg/kg/ 
dose) continua sendo o bloqueador H1 mais eficaz, pois pode 
ser administrado via oral (VO), IM e endovenosa (EV). A hi- 
droxizina (0,5 a 1 mg/kg /dose), VO, até 4 vezes /dia, também 
é uma boa alternativa no tratamento dos casos agudos. Am- 
bos são bloqueadores H1 de primeira geração (sedantes). Os 
bloqueadores H1 de segunda geração (não sedantes) devem 
ser utilizados quando for necessária a continuidade do trata- 
mento por alguns dias ou meses. 


Urticária crônica 

A urticária crônica é provocada por uma grande diversidade de 
fatores e, clinicamente, apresenta-se de várias formas. Seu 
tratamento segue princípios semelhantes na grande maioria 
dos casos.’ O tratamento consiste em exclusão do agente de- 
sencadeante, tratamento dos estímulos ou fatores provoca- 
dores, inibição da liberação dos mediadores pelos mastóci- 
tos e tratamento da doença de base após estabelecimento 
do diagnóstico exato. 

Quando fármacos são os suspeitos, devem ser suspen- 
sos ou substituídos por outras classes de agentes e, no caso 
de fatores físicos serem os responsáveis pelo quadro clínico, 
devem ser excluídos e o paciente, orientado para reconhe- 
cer e controlar sua exposição na vida diária. No caso de sus- 
peita de processos infecciosos, estes devem ser tratados 
adequadamente. No caso de suspeita de alergia a alimentos, 
os causadores devem ser identificados e excluídos da dieta, 
assim como os responsáveis por reações pseudoalergicas. 

Considerando que quase todos os sintomas da urticária 
crônica são inicialmente mediados pelos receptores H1, os 
anti-histamínicos de segunda geração são os fármacos de 
escolha, pois têm pouco efeito sobre o sistema nervoso 
central e apresenta maior adesão ao tratamento. Alguns 
possuem ação anti-inflamatória e podem ser utilizados por 
tempo prolongado por não causarem taquifilaxia. Em al- 
guns pacientes, pode ser a necessária associação do anti- 

-histaminico de segunda geração (período diurno) com o de 
primeira geração (período noturno), para melhor controle 
dos sintomas. 

A loratadina é liberada para o tratamento da urticária 
crônica em crianças com mais de 2 anos e a cetirizina e a 
desloratadina em crianças maiores de 6 meses, sendo en- 
contradas na formulação de solução. Uma vez adquirido o 


controle dos sintomas, a duração do tratamento deve ser 
reavaliada, sendo aconselhável que a cada 3 a 6 meses as 
dosagens sejam gradualmente reduzidas em algumas se- 
manas. Caso a resposta clínica seja pouco expressiva, as 
doses podem ser aumentadas em até 4 vezes.!º 

Considerando que aproximadamente 15% dos recepto- 
res da histamina da pele são do tipo H2, o uso concomitan- 
te de bloqueadores H2 pode ter efeito adicional nos sinto- 
mas não controlados de pacientes em uso apenas de 
bloqueadores H1. O uso de corticosteroides por curtos pe- 
riodos pode ser adotado em crianças que não obtiveram o 
controle dos sintomas, apesar da utilização de doses máxi- 
mas dos anti-histamínicos H1 e adição de bloqueadores H2 
e antileucotrienos.!! 

Os corticosteroides são os mais utilizados na inibição da 
liberação de mediadores dos mastócitos. Entretanto, de- 
vem ser evitados em tratamentos de longo prazo, pois as 
doses são muito altas para suprimir os sintomas e, além dis- 
so, promovem efeitos adversos significativos. A ciclospori- 
na A tem efeito moderado e, quando utilizada em combina- 
ção com bloqueadores H1, de 2º geração, demonstra algum 
benefício, mas não é recomendada no uso do tratamento 
rotineiro. A terapia com raios ultravioleta UVA e UVB por 
período de 1a 3 meses pode reduzir a quantidade de mastó- 
citos na derme, sendo, por isso, usada com sucesso na mas- 
tocitose cutânea, urticaria ao frio, solar e colinérgica.! 

O tratamento da urticária crônica é um dos grandes desa- 
fios na prática diária do médico que lida com doenças 
alérgicas, e seu manejo faz com que sejam tentadas novas 
modalidades terapêuticas, destacando-se, entre elas, a plas- 
maférese, o metotrexato, a sulfassalazina e a anti-IgE (omali- 
zumabe). Entretanto, essas modalidades são para uso restri- 
to no tratamento de casos específicos, de dificil controle, 
devendo ser realizadas somente em centros especializados. 

A Tabela 1 apresenta algumas modalidades terapêuticas 
para tratamento das urticárias aguda e crônica. 


Angioedema 

Angioedemas (AE) caracterizam-se por lesões que acometem 
as regiões do tecido conectivo mais frouxo e da derme, embora 
possa distribuir-se por todo o corpo. A urticária e o AE são 
muito semelhantes quanto à etiologia e a evolução, porém sua 
real incidência é desconhecida. 

O AE foi inicialmente descrito por Quincke, em 1882. 
Seu nome foi empregado para descrever edema bem de- 
marcado sem cacifo (sinal de Godet), que ocorre em gran- 
des áreas, comprometendo principalmente o tecido subcu- 
tâneo da face, língua, pálpebras, embora também possa 
envolver mãos, pés, genitália, membranas mucosas e ou- 
tras partes do corpo, como a laringe, causando dificuldade 
respiratória. O AE é classificado em adquiridos e hereditá- 
rios.’ O foco deste capítulo é a forma adquirida. 


Angioedema adquirido 
Cerca de 50% dos pacientes apresentam urticária crônica idio- 
pática associada ao AE, enquanto 40% apresentam apenas le- 


Tabela 1 Modalidades terapêuticas para urticária aguda e crônica 


Classe/fármaco 


Anti-histamínicos tipo H, (2º geração) 








Fexofenadina 


(Allegra®, Allegra Infantil”, Fexodane”, Fexolerg®) 


(Comprimidos: 30, 60 e 180 mg) 








Loratadina 

(Claritin®, Loralerg®, Loranil®) 
(Solução: 1 mg/mL) 
(Comprimido: 10 mg) 








Desloratadina 
(Desalex®) 

(Solução: 0,5 mg/mL) 
(Comprimido: 5 mg) 








Ceterizina 

(Zirtec®, Zetir®, Zetalerg®) 
(Solução: 1 mg/mL) 
(Comprimidos: 10 mg) 








Levoceterizina 
(Zyxemº) 
(Comprimido: 5 mg) 








Anti-histamínicos tipo H, 








Cimetidina 








Ranitidina 








Famatidina 








Modificadores dos leucotrienos 








Montelucaste 








Zafirlucaste 








Imunomoduladores 








Ciclosporina A’ 








Sulfassalazina 








IGIV 


Dose 


6 a 12 anos: 30 mg 
> 12 anos: 60 mg 
Adulto: 180 mg 








2 a12 anos (< 30 kg): 5 mg 
(> 30 kg): 10 mg 








6 meses a 2 anos: 1 mg 
2 a 6 anos: 1,25 mg 
6a12 anos: 2,5 mg 








6 meses a 2 anos: 0,25 mg/kg/dia 
2 a 6 anos: 2,5 mg 
6 a 12 anos: 5 mg 








> 6 anos: 5 mg 








Lactentes: 10 a 20 mg/kg/dia 
Crianças: 20 a 40 mg/kg/dia 








1 mês a 16 anos: 5 a 
10 mg/kg/dia 








3 a 12 meses: 1 mg/ kg/dia 
1a 16 anos:1 mg/ kg/dia 














6 meses a 5 anos: 4 mg 
6 a 14 anos: 5 mg 
> 14 anos: 10 mg 








7 allanos: 10 mg 








4 a 6 mg/kg/dia 
> 6 anos: 30 mg/kg/dia 
400 mg/kg/dia 
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Frequéncia 


Duas doses 
Duas doses 
Dose Unica 








Dose única 
Dose Unica 








Dose Unica 
Dose única 
Dose Unica 








Duas doses 
Duas doses 
Duas doses 








Dose única 








Fracionada a cada 6 a 12 horas 








Fracionada a cada 12 horas 








Fracionada a cada 12 horas 








Dose Unica 








Duas doses 








Uma ou duas doses 








Fracionada a cada 6 horas 


5 dias consecutivos 














* Exames oftalmológicos a cada 6 meses. Monitorar pressão arterial, creatinina, potássio e magnésio mensalmente; ** Monitorar hemograma e função hepática 
a cada 2 semanas por 3 meses e depois a cada 1a 3 meses; *** IGIV: imunoglobulina intravenosa. 


sões de urticária e 10% apenas AE sem urticária. Das formas 
adquiridas de AE, a mais comum é a idiopática, e os fatores 
precipitantes são variação de temperatura, estímulos colinér- 
gicos, solares, vibratória, trauma, alimento, fármacos, veneno 
de inseto e inalantes. 

O AE associado a urticária mediada por IgE pode ser 
causado por fármacos, alimentos, picada de insetos e infec- 
ções virais (Epstein-Barr, hepatite A) helmínticas, além de 
mecanismos não dependentes de IgE, como os inibidores 
da COX-1 (ácido acetilsalicílico e outros Aine), IECA e 
doenças sistêmicas (lúpus eritematoso sistêmico, hipereo- 
sinofilia, linfoma autoanticorpos ativadores do sistema do 
complemento).” 


Classificação 

AE adquirido é classificado em tipos I e II. AE tipo I ocorre em 
pacientes com doenças reumatológicas e linfoproliferativas de 
células B. Acredita-se que imunocomplexos continuamente 
formados entre anticorpos anti-idiotípicos e imunoglobuli- 


nas se depositam nas superfícies das células, causando ati- 
vação de Cl e consumo do inibidor de C1. AE tipo 2 é causa- 
do por autoanticorpos direcionados contra o inibidor de C1. 
Esses autoanticorpos se ligam a sítios ativos da molécula, 
causando a sua inativação. Pacientes com AE adquirido apre- 
sentam níveis séricos significativamente diminuídos dos 
componentes da via clássica do complemento, particularmen- 
te Clg, C2 e C4. Decréscimo do nivel de Clq distingue AE ad- 
quirido do AE hereditário, no qual o nivel de Clq é usualmente 
normal. 


Inibidores da ECA e AE adquirido 

IECA induzem a ocorrência de AE em 0,1 a 0,5% dos pacien- 
tes. Pode ocorrer igualmente em ambos os sexos, com exceção 
do comprometimento gastrointestinal, que somente foi rela- 
tado em mulheres. AE como complicação precoce ou tardia do 
tratamento com IECA é descrito mais frequentemente com 
captopril e enalapril, mas há relatos de sua ocorrência com to- 
das as drogas dessa classe. 
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O início do quadro pode ocorrer dentro do prazo de 1 sema- 
na ou 2 ou 3 anos após o início do tratamento. A resolução dos 
sintomas ocorre em 24 a 48 horas após a interrupção da droga, 
havendo recorrência se realizada provocação com um IECA 
diferente. Os lugares mais comuns de manifestação do edema 
são a face e os lábios, mas também há relatos de edema de la- 
ringe, que pode ser mais provável se houver trauma de vias aé- 
reas superiores ou instrumentação. Pacientes com AE heredi- 
tário e urticária idiopática também têm risco elevado de 
ataques de AE precipitados pelos IECA. Dessa forma, deve-se 
optar por alternativa de anti-hipertensivo.° 


Diagnóstico 

A dosagem de Clq auxilia na distinção de AE adquirido e AE 
hereditário. Os pacientes com AE adquirido apresentam dimi- 
nuição marcante dos níveis do inibidor de Clq e inibidor de C1. 


Tratamento 

O tratamento da doença de base pode resultar na resolução do 
AE adquirido. Na ocorrência de AE em pacientes sob tratamen- 
to com IECA, é necessária a interrupção do uso e substituição 
por outro grupo de fármaco anti-hipertensivo. O tratamento do 
AE agudo induzido por IECA é variável. Em alguns casos, adre- 
nalina, corticosteroide e anti-histamínicos podem ser suficien- 
tes. O tratamento para AE progressivo deve ser agressivo e, 
quando necessário, a manutenção da permeabilidade da via aé- 
rea deve ser assegurada, com entubação oral ou nasal. Tra- 
queostomia raramente é necessária, visto que o edema geral- 
mente regride em 24 a 48 horas. Recomenda-se observação 
cuidadosa e monitoramento após tratamento bem-sucedi- 
do, pois pode ocorrer recorrência do edema. O concentrado 
de inibidor de C1 pode ser usado para os ataques agudos, en- 
tretanto, pode não ser tão efetivo como no AE hereditário, 
em razão da presença de grande quantidade de anticorpos 
anti-inibidor de C1 que inativam o produto infundido.!!” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender a urticária e o angioedema como dermatoses 
imunológicas que acometem 20% da população em 
algum momento de vida. 

e Conhecer as bases epidemiológicas, etiopatogênicas e 
as principais causas desencadeadoras de urticária aguda 
em crianças pequenas, como as infecções virais, O USO 
de medicamentos e o consumo de certos alimentos. 

e Saber que, nas crianças, os fatores físicos (temperatura, 
pressão, vibração, luz solar, contato com água e até 
mesmo exercícios) podem ser desencadeadores de 
urticária crônica, mais resistente ao tratamento e de 
curso mais protraído. 

e Formular diagnóstico de urticária por meio da história 
clínica e exame físico adequadamente realizados e 
exames laboratoriais recomendados, levando em conta 
que a urticária se caracteriza clinicamente por erupção 
cutânea muito pruriginosa, com placas eritematosas 
elevadas, de tamanho variado, únicas ou numerosas e 
coalescentes, sendo a região central mais pálida. 


Identificar, para confirmação diagnóstica, os fatores 
desencadeantes de urticária e angioedema, como 
ingestão de fármacos, ingestão de alimentos suspeitos, 
alterações no ambiente doméstico (reformas, 
mudanças de casa), contato com animais, utilização de 
novas marcas de produtos de higiene ou de limpeza, 
viagens recentes, picadas de insetos, sintomas 
relacionados as atividades físicas ou estímulos externos, 
como temperatura, pressão e aquíferos. 

Conhecer os recursos disponíveis para tratamento da 
urticária aguda e crônica, respeitando as peculiaridades 
das lesões identificadas em cada criança. 

Entender que os angioedemas caracterizam-se por 
lesões que acometem as regiões do tecido conectivo 
mais frouxo e da derme, embora possa distribuir-se por 
todo o corpo, tendo etiologia e evolução semelhantes 
as da urticária. 

Saber que o angioedema pode ser congênito ou 
adquirido, sendo este último classificado em dois tipos, | 
e Il, dos quais o tipo | ocorre em pacientes com doenças 
reumatológicas e linfoproliferativas de células B. 
Conhecer o diagnóstico diferencial entre angioedema 
congênito e adquirido, baseado na dosagem do 
componente Clq do complemento, que, na versão 
adquirida, apresenta níveis bem inferiores ao normal. 
Conhecer as modalidades de tratamento disponíveis 
para urticária e angioedema, os critérios para a sua 
indicação, a eficácia farmacológica e os procedimentos 
eventualmente recomendáveis. 
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ALERGIA OCULAR 
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Introdução 

A alergia é a doença crônica mais comum na infância e adoles- 
cência. Estudos epidemiológicos realizados no Brasil mostram 
que a alergia ocular atinge 10,6 a 17,4 % das crianças entre 6 e 7 
anos de idade e 9,6 a 28,5% dos adolescentes entre 13 e 14 anos 
de idade.' Os hábitos de vida modernos têm sido associados 
com o grande aumento da incidência de determinadas doen- 
ças, como alergia, obesidade, doenças inflamatórias, autoimu- 
nes e câncer. Uma das explicações para a epidemia das doen- 
ças alérgicas é a hipótese da higiene.” Ela se baseia nas 
publicações que demonstraram associação inversa entre aler- 
gia e exposição a infecções virais, bacterianas e helminticas. De 
acordo com a hipótese da higiene, as políticas de vacinação e 
de saneamento básico implantadas nas últimas décadas em 
países desenvolvidos previnem doenças infecciosas na infan- 
cia, o que impede o equilíbrio imunológico e ocasiona o predo- 
minio da resposta imune Th? (linfócito T auxiliar 2) explicando 
o aumento da prevalência de doenças alérgicas. Os mecanis- 
mos regulatórios induzidos por agentes infecciosos também 
inibem a exacerbação da resposta imune Th] (linfócito T auxi- 
liar 1) e provavelmente colaboram para prevenir o surgimento 
de doenças autoimunes.’ A alergia ocular raramente é uma 
manifestação isolada. Associa-se mais frequentemente com 
quadros de rinossinusites alérgicas, mas também com outras 
doenças atópicas, como asma, dermatite e urticária (Figura 1). 


Fisiopatologia 

O olho é um alvo comum de doenças alérgicas em razão de sua 
acentuada vascularização e o contato direto com os alérgenos 
do ambiente. A conjuntiva é o tecido imunologicamente mais 
ativo do olho externo. 

Os alérgenos ambientais e outras substâncias irritantes 
oculares facilmente se depositam na superficie ocular. Alguns 
agentes utilizados sistemicamente podem ser secretados atra- 
vés da lágrima e ter ação alergênica e /ou irritante. A sensibili- 
zação prévia é necessária para a maioria dos tipos de alergia 
ocular. 





Figura 1 Criança portadora de rinoconjuntivite alérgica. 


As reações de hipersensibilidade dos tipos I e IV geralmen- 
te estão envolvidas nos mecanismos da conjuntivite alérgica, 
ceratoconjuntivite vernal e papilar gigante. Os mastócitos e os 
mediadores por ele liberados, como histamina, triptase, leuco- 
trienos e prostaglandinas, participam dessas complexas rea- 
ções imunológicas. Os mediadores podem estar aumentados 
no fluido lacrimal e contribuem para o desenvolvimento do 
prurido, lacrimejamento, edema e hiperemia ocular. Os pro- 
cessos de inflamação crônica com infiltração de linfócitos Th2 
são característicos das ceratoconjuntivites. Além da reação de 
tipo I, alguns casos de doença alérgica são mediados por linfó- 
citos, monócitos e macrófagos, relacionados a hipersensibili- 
dade do tipo III, como nos casos de acometimento ocular na 
sindrome de Stevens-Johnson.° 

Em relacao aos fatores desencadeantes mais frequentes no 
Brasil, os antígenos contidos na poeira doméstica, como os 
acaros, antígenos da barata e antígenos dos animais domésti- 
cos, são os mais comuns. A alergia ocular associada a pólens e 
fungos do ar são mais raras no Brasil, mas podem ocorrer, es- 
pecialmente em áreas da região Sul do país. 


Manifestações clínicas 

As manifestações atópicas oculares são geralmente bilaterais. 
A presença do prurido, hiperemia conjuntival, fotofobia, que- 
mose (edema de conjuntiva), lacrimejamento, secreção e des- 
conforto ocular são comuns (Figura 2). Podem ocorrer sinto- 
mas gerais, como cefaleia, distúrbio do sono, diminuição da 
produtividade, déficit de atenção e comprometimento do 
aprendizado. A qualidade de vida, portanto, é afetada, espe- 
cialmente nas formas de alergia ocular moderada e grave. 

A presença de dor ocular é incomum e deve alertar para a 
possibilidade de outros diagnósticos, como doenças autoimu- 
nes, uveites e esclerites. 

O acometimento coreano pode ocorrer nos quadros de ce- 
ratoconjuntivite vernal e atópica. Nesses casos, os sintomas 
sao, em geral, mais intensos e pode ocorrer comprometimento 
da visão. 


Classificação 

A alergia ocular pode ser classificada nos seguintes tipos: 

1. Conjuntivites alérgicas sazonal e perene: a conjuntivite alérgi- 
ca pode ocorrer de forma intermitente ou persistente, assim 
como a rinite alérgica. É a forma mais frequente de alergia 
ocular. Em razão das características climáticas no Brasil, a sa- 
zonalidade não é tão observada como nos países de clima 
temperado. Na forma perene, os alérgenos causadores da rea- 
ção alérgica sao encontrados durante todo o ano e são princi- 
palmente os ácaros contidos na poeira doméstica e pelos de 
animais. Os pacientes se queixam de prurido ocular variável, 
hiperemia ocular, edema conjuntival (quemose), lacrimeja- 
mento. A hipertrofia papilar no tarso superior e inferior pode 
ser observada. Os sintomas são bilaterais e raramente se asso- 
ciam a dor ocular. 

2. Ceratoconjuntivite vernal ou primaveril: processo inflamató- 
rio crônico grave, bilateral que acomete a córnea e a conjunti- 
va bulbar, especialmente a superior tarsal. A visão pode se al- 
terar caso ocorra acometimento da córnea. Afeta 2 vezes mais 
meninos que meninas e é mais comum em pessoas de origem 
asiática e africana. Atinge principalmente as crianças em 
areas temperadas, com exacerbações na primavera e no verao. 





Figura 2 Sinais clínicos de alergia ocular. 
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Os sintomas incluem intenso prurido ocular, que piora com a 
exposição a irritantes, luz ou transpiração. Além disso, os pa- 
cientes podem se queixar de fotofobia intensa, secreção ocu- 
lar viscosa, sensação de corpo estranho e lacrimejamento. 
Pode ser subdividida em: 

e forma tarsal: caracterizada por predominância de macro- 
papilas em tarso superior, normalmente descritas como 
cobblestoning, ou papilas com aspecto de paralelepipedos; 

e forma limbar: com limbo (transição da córnea e esclera) de 
aspecto “gelatinoso”, nódulos de Trantas (elevações de as- 
pecto “gelatinoso”, esbranquiçadas); 

e forma mista: características das duas anteriores. 

Pode haver comprometimento corneano, com ceratite pon- 

teada e formação de úlceras em escudo. Essas são úlceras 

com superficie branca, ovaladas ou arredondadas, de dificil 
cicatrização, geralmente acometendo a região superior da 
córnea. 

As linhas de Dennie-Morgan são proeminentes dobras si- 

métricas, que se estendem em forma de arco a partir do 

canto interno do olho, por baixo e paralelas à margem da 
pálpebra inferior. Crianças com ceratoconjuntivite prima- 

veril, por vezes, apresentam cílios mais longos associados a 

uma forma de reação a inflamação ocular. 


3. Ceratoconjuntivite atópica: doença ocular inflamatória crôni- 


ca que comumente envolve a conjuntiva tarsal inferior. Pode 
acometer a córnea e a visão. Quase todos os pacientes apre- 
sentam dermatite atópica associada e é frequente a associa- 
ção com a asma. Comumente se apresenta no final da adoles- 
cência e início da vida adulta. Os sintomas incluem intenso 
prurido ocular bilateral, ardor, fotofobia, lacrimejamento e 
uma secreção ocular mucosa. Os sintomas, em geral, são mais 
graves e persistentes que na conjuntivite alérgica. Evolui com 
edema e quimose da conjuntiva bulbar e a catarata pode ocor- 
rer. A dermatite das pálpebras pode se estender para a região 
periorbitária e face com ressecamento, eritema e descamação 
da região. A blefarite estafilocócica secundária é comum. 


4. Conjuntivite papilar gigante: tem sido associada a exposição 


crônica a corpos estranhos, como lentes de contato, tanto ri- 
gidas como flexíveis, produtos de limpeza e conservação das 
lentes, próteses oculares e suturas. Os pacientes apresentam 
prurido ocular leve bilateral, lacrimejamento, sensação de 
corpo estranho, desconforto ocular e secreção ocular mucosa 
clara ao despertar. Podem desenvolver nódulos de Trantas, 
infiltração do limbo, hiperemia e edema conjuntival. As papi- 
las gigantes são mais bem observadas com a eversão das pál- 
pebras. 

5. Dermatite de contato palpebral: alergia de contato envolve ti- 
picamente as pálpebras, mas pode também acometer a con- 
juntiva. Pode estar associada ao uso de colírios e medicamen- 
tos tópicos, soluções de conservação e limpeza de lentes de 
contato, conservantes e cosméticos, como maquiagem facial 
e esmaltes. É rara em crianças. 


Diagnóstico 
O diagnóstico é, na maioria das vezes, clínico. A anamnese de- 
talhada auxilia na avaliação da gravidade da alergia ocular, do 
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impacto na qualidade de vida da criança e/ou adolescente e 
seus familiares. 

O exame fisico completo geralmente revela sinais sugesti- 
vos de outras patologias alérgicas associadas, como rinite, 
asma, urticária e dermatite atópica.” 

A avaliação ocular é facilitada pelo uso do oftalmoscópio. O 
pediatra ou alergologista examina o olho de forma semelhante 
ao realizado para fundoscopia, mas sem dilatação e focando 
nas pálpebras, especialmente na pálpebra superior evertida, 
córnea e conjuntiva. Para um foco melhor, podem-se utilizar 
as lentes positivas do aparelho, que também aumentam a ima- 
gem. Observa-se na conjuntiva a presença de hiperemia, ede- 
ma (quimose), secreção e papilas límbicas ou tarsais. Obser- 
vam-se também alterações palpebrais como perda ciliar, 
crostas e hiperemia (Figura 3). 

A realização dos testes cutâneos por punctura (prick test) de 
leitura imediata colabora para o diagnóstico e para a identifica- 
ção dos alérgenos envolvidos. Quando não é possível sua reali- 
zação, avalia-se a dosagem da IgE específica para o(s) 
antigeno(s) suspeito(s). Outros exames como dosagem de IgE 
total, hemograma e contagem de eosinófilos conjuntivais não 
colaboram significativamente com o diagnóstico. A prova de 
provocação ocular é realizada geralmente para fins científicos. 

O diagnóstico diferencial inclui as conjuntivites de causas 
infecciosas: viral, bacteriana, fúngica e parasitária. Elas são 
normalmente unilaterais; e se bilaterais, em geral, iniciam-se 
em um dos olhos. Nesses casos, há predomínio do ardor, mais 
que do prurido e, muitas vezes, acompanhado de sensação de 
corpo estranho. A secreção ocular pode ser aquosa, mucosa ou 
purulenta. Outros diagnósticos diferenciais são: obstrução do 
canal lacrimal, corpo estranho, olho seco, blefaroconjuntivite, 
uveites e trauma. 


Tratamento 

As alergias oculares em geral são patologias heterogêneas. 
Portanto, a abordagem multidisciplinar, com participação do 
pediatra, alergologista e oftalmologista é essencial. 





Figura 3 Exame ocular pelo pediatra e alergologista com 
auxílio do oftalmoscópio. 


Como cuidados gerais, são indicados o controle ambiental, 
evitar contatos com os alérgenos desencadeantes e usar com- 
pressas frias oculares. Manter as mãos sempre limpas e evitar 
o prurido ocular, são medidas aconselháveis. 

Ao escolher as medicações tópicas oculares (colírios e po- 
madas), deve-se considerar, além da segurança, aquelas mais 
efetivas, com menor número de instilações diárias e que pro- 
porcionem maior conforto. A adesão ao tratamento pode ser 
um problema principalmente quando muitas instilações diá- 
rias são necessárias. O elevado custo de algumas medicações 
também pode ser um problema para manutenção de trata- 
mento (Tabela 1). 


Tabela 1 Medicamentos oftalmológicos tópicos para 
tratamento das alergias oculares 


Ação 


Exemplos 


Posologia” 














Lubrificação 
ocular 





Hipromelose 
Carboximetilcelulose 


Até 5 vezes/dia 








Vasoconstritor 
tópico 


Nafazolina 


Até 4 vezes/dia 

















Estabilizador de Cromoglicato de A cada 6 
mastócitos sódio 4% (preferencialmente) 
ou 8 horas 
Anti-histamínico Cloridrato de 1 vez/dia 
e estabilizador de olopatadina 0,1%, 0,2% 
mastócitos Cloridrato de 2 vezes/dia 
epinastina 0,05% 
Fumarato de 2 vezes/dia 
cetotifeno 0,025% 
Alcaftadina 0,25% 1 vez/dia 








Imunomodulador 


Tacrolimus 0,03%, 0,1%* 
Ciclosporina 2% 


1ou 2 vezes/dia 











Corticosteroide 
tópico" 


Prednisolona 
Dexametasona 
Loteprednol 0,2, 0,5%** 
Fluometolona** 


Dose depende da 
intensidade dos 
sintomas 











Anti-inflamatório 
não esteroide 


Cetorolaco de 
trometamina 0,5% 
Diclofenaco sódico 


Até 4 vezes/dia 


Até 5 vezes/dia 








* Sempre 1 gota por vez. 
* No momento, disponível no Brasil apenas sob manipulação. 
** Corticosteroides de baixa penetração intraocular. 


O uso de lubrificantes oculares, que diluem os alérgenos e po- 
dem tratar a deficiência lacrimal associada, é indicado. Prefe- 
rência deve ser dada para lubrificantes sem conservantes e/ 
ou com conservantes de degradação imediata. 

Podem-se utilizar anti-histamínicos orais ou tópicos, esta- 
bilizadores de mastócitos, de mecanismo misto e colírios anti- 
“inflamatórios. As drogas de mecanismo misto anti-histamini- 
co e estabilizador de mastócitos oferecem melhores resultados, 
trazendo alívio dos sintomas e um rápido início de ação (Tabe- 
la 2). É importante não contaminar os medicamentos tópicos 
oculares e não permitir o contato entre a ponta do aplicador e 
o olho ou pálpebras. O uso de medicamentos refrigerados 
pode aliviar a sensação de prurido ocular e algum desconforto 
associado a sua utilização. 
Os descongestionantes tópicos agem como vasoconstritores, 
reduzindo eritema, congestão vascular e edema da pálpebra, 
mas não diminuem a resposta alérgica. Os seus efeitos adver- 


Tabela 2 Início de ação dos colírios para alergia ocular 
de ação mista 



































Anti-histaminico Tempo para conc. Duração 
estabilizador de plasm. máx. após de ação 
mastócito ocular única dose (h) 
Alcaftadina 15 min 3 min 24 h 
Epinastina 2h 6 min 12 h 
Cetotifeno 2a4h 15 min 12 h 
Olopatadina 30mina2h 15 min 12a24h 








sos incluem sensação de queimação e hiperemia de rebote, 
quando usados cronicamente. 

A maioria dos colírios não deve ser aplicada sobre as lentes 
de contato. 

O uso de corticosteroides tópicos nasais para tratamento 
da rinoconjuntivite alérgica reduz os sintomas oculares, pre- 
sumivelmente por meio da inibição do reflexo naso-ocular. 

O tratamento da alergia ocular moderada a grave pode in- 
cluir o uso dos corticosteroides tópicos e, muito raramente, 
corticosteroides orais. É essencial que seja realizado em con- 
junto com um oftalmologista, alergologista e imunologista pe- 
diátrico. O uso da corticoterapia está indicado em casos de res- 
posta insuficiente aos outros tratamentos, principalmente nas 
agudizações da ceratoconjuntivite vernal e atópica. O compro- 
metimento corneano nesses casos pode causar sequelas per- 
manentes (leucomas na córnea) e baixa acuidade visual. A ad- 
ministração de corticosteroides tópicos pode desencadear o 
aumento da pressão intraocular (glaucoma cortisônico), pre- 
disposição a infecções virais e a formação de cataratas. 

Os imunomoduladores, como a ciclosporina e o tacrolimus, 
podem melhorar os sintomas em um grupo de pacientes de- 
pendentes de corticosteroides para controle da alergia. Podem 
diminuir o número de crises e a necessidade de uso de corti- 
costeroides, diminuindo os riscos de suas graves complica- 
ções. Estudos comparativos entre a cicloporina 2% e o tacroli- 
mus 0,1%, aplicados topicamente para casos graves de alergia 
ocular, mostram eficácia similar. Entretanto, a sensação de 
queimação e a tolerância são estatisticamente melhores com o 
tacrolimus. Quanto ao tempo e forma de utilização, trabalhos 
evidenciam que o tacrolimus 0,03 e 0,1% podem ser aplicados 
2 vezes ao dia no início do tratamento e depois reduzido a uso 
único diário. 

O tratamento da conjuntivite papilar gigante envolve a 
abordagem dos fatores causais. Em casos associados ao uso de 
lentes de contato e soluções de limpeza /conservação das len- 
tes, deve-se considerar descontinuar o uso até melhora dos 
sintomas, diminuir o tempo de uso, realizar trocas de lentes 
mais frequentes, substituir material (polímero) das lentes, 
substituir soluções de limpeza e associar uso de colírios lubri- 
ficantes e drogas de mecanismo misto anti-histamínico e esta- 
bilizadores de mastócitos. 

A imunoterapia específica com alérgenos é um tratamento 
baseado na aplicação do alérgeno ao qual o paciente está sen- 
sibilizado em doses crescentes. E uma terapia comprovada e 
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baseada em evidências para o tratamento dos pacientes com 
alergia ocular que desejam reduzir o uso de medicamentos 
orais ou tópicos para controlar os sintomas da alergia e para 
aqueles em que os medicamentos não controlam satisfatoria- 
mente os sintomas. Um dos desafios para iniciar a imunotera- 
pia é a correta seleção do paciente que se beneficiará da tera- 
péutica, uma vez que existem varios fenótipos da doença. O 
processo de seleção se inicia com a avaliação clínica cuidado- 
sa, seguida pela demonstração da presença do IgE específico. 
Essa demonstração usualmente é realizada pelos testes cuta- 
neos de punctura, de preferência com extratos padronizados 
ou, menos frequentemente, pelos testes intradérmicos. Na 
impossibilidade da execução dos testes cutâneos, em razão do 
uso de anti-histamínicos ou presença de dermatites extensas, 
a pesquisa in vitro da IgE pode ser realizada. Após identifica- 
ção dos alérgenos, deve-se confirmar a sua correlação clínico- 
-laboratorial.®’ As diferenças nos resultados da imunoterapia 
são observadas nas diversas populações e ocorrem por causa 
das características genéticas diferentes, reforçando a necessi- 
dade de estudos regionais e comparativos. Mais evidências 
são necessárias para vencermos o desafio de determinarmos 
as melhores intervenções na prevenção e tratamento da aler- 
gia, que afetam milhares de crianças e adolescentes em todo o 
mundo.'º! 

A terapia anti-IgE utiliza o omalizumabe, um anticorpo 
(IgGl) monoclonal humanizado anti-IgE, que se liga a IgE livre 
circulante (sangue e fluidos intersticiais) e a IgE de membrana 
de linfócitos B, controlando, dessa forma, o processo inflama- 
tório mediado por hipersensibilidade tipo I. É indicado em ca- 
sos de asma grave para maiores de 6 anos e em casos de urtica- 
ria crônica em pacientes maiores de 12 anos de idade. A via de 
administração é subcutânea e deve ser realizada com acompa- 
nhamento médico, em ambiente preparado para tratar anafi- 
laxia. As doses podem ser mensais ou semanais. Foram publi- 
cados relatos sobre uso de omalizumabe em casos graves com 
melhora dos sintomas. No entanto, novos estudos são neces- 
sários para um entendimento melhor e aplicação clínica desse 
medicamento.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Descrever os mecanismos fisiopatológicos principais 
da alergia ocular. 

e Reconhecer as manifestações clínicas da doença. 

e Diagnosticar os casos de alergia ocular. 

e Realizar orientação e prescrição para os casos de 
alergia ocular leve. 

e Reconhecer que a alergia ocular necessita de 
acompanhamento interdisciplinar e a necessidade de 
encaminhamento dos casos moderados e graves para O 
alergo-imunologista pediátrico e para o oftalmologista. 


Agradecimentos: ao Pedro Paulo Leite dos Reis, oftalmologis- 
ta, pela revisão do capítulo. Ao Daniel Pitchon dos Reis, pela 
elaboração das tabelas e a Adriana e Marina pela colaboração. 
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RINOSSINUSITE ALÉRGICA 


Lillian Sanchez Lacerda Moraes 
Vera Esteves Vagnozzi Rullo 


Introdução 

Rinite é um problema comum na infância e adolescência, 
apresentando elevado impacto negativo na vida da criança, 
seja físico, social ou psicológico. Como a mucosa nasal é conti- 
gua a dos seios paranasais, a hipertrofia dos cornetos nasais, 
decorrente de processo inflamatório, pode resultar em sinusi- 
te, comorbidade frequentemente associada à rinite, o que jus- 
tifica o termo rinossinusite.! 


Definição e classificação 
Rinossinusite alérgica é definida como uma inflamação crônica 
da mucosa nasal e seios paranasais causada por reações media- 
das pela imunoglobulina E (IgE) específica para determinados 
alérgenos. Caracteriza-se pelos seguintes sintomas: espirros 
em salvas, prurido e obstrução nasal, rinorreia não purulenta 
frequentemente associada ao gotejamento pos-nasal.!” 
Segundo o ARIA (Allergic Rhinitis and Its Impact on 
Asthma), a rinite alérgica pode ser classificada em intermiten- 
te (< 4 dias /semana ou < 4 semanas /ano) e persistente (> 4 
dias /semana e = 4 semanas /ano). A intensidade pode ser 
classificada em leve (quando os sintomas não interferem na 
qualidade de vida) e moderada /grave, quando há o compro- 
metimento na qualidade de vida (Tabela 1). 


Tabela 1 Classificação da rinite alérgica segundo a 
duração e gravidade dos sintomas* 


Rinite alérgica 








Duração 


Gravidade 








Leve - nenhum dos itens abaixo 
está presente 


Intermitente - presença de 
sintomas 

e < 4 dias/semana OU 

e < 4 semanas 








Persistente - presença de Moderada/Grave - pelo menos um 
sintomas dos itens abaixo esta presente: 
e 4 ou mais dias/semana E e Comprometimento do sono 
e 4 ou mais semanas e Limitação das atividades 
consecutivas diárias, lazer e/ou esporte 
e Prejuízo no desempenho 
escolar ou no trabalho 
e Sintomas incomodam 


Epidemiologia 
O ISAAC (International Study of Asthma and Allergies in Chi- 
dhood) Fase 3 (1999-2004) mostrou ampla variação na preva- 
léncia da rinite alérgica entre centros de um mesmo país e entre 
países. Entre os escolares de 6 a 7 anos, a prevalência observada 
foi de 8,5%, e entre adolescentes foi de 14,6%. As maiores taxas 
de prevalência foram observadas em centros de países com ren- 
da média e baixa, particularmente da África e América Latina. 
No Brasil, a prevalência média de rinite foi de 25,7% (19,3 a 
39,8%) para os escolares e 29,6% (17,4 a 47,4%) para os ado- 
lescentes. A prevalência média de rinite alérgica foi de 12,6% 
(10,3 a 17,4%) e 15,6% (8,9 a 24,4%), para os escolares e ado- 
lescentes, respectivamente. 


Etiopatogenia 
Na resposta alérgica, a sensibilização inicial envolve ativação de 
células T alérgeno-especificas que orquestram a produção de 
IgE alérgeno-especifica. No primeiro contato com o alérgeno, cé- 
lulas apresentadoras de antígenos (APC), que incluem macrófa- 
gos e células dendriticas, captam o alérgeno por endocitose e 
apresentam as células T que produzem interleucinas IL4 e IL13. 
Essas interleucinas interagem com os linfócitos B induzindo à 
síntese de IgE alérgeno-especifica, que se liga posteriormente 
nos receptores de alta afinidade para IgE presentes na superfície 
dos mastócitos. Essa é a fase conhecida como sensibilização.” 

Na reexposição ao alérgeno, a ligação das moléculas da IgE 
na superfície do mastócito causa abertura dos canais de cálcio 
e ativação da célula. Na fase imediata da resposta alérgica, que 
acontece após alguns minutos do contato com o alérgeno, 
ocorre liberação de mediadores pré-formados dos mastócitos, 
incluindo histamina, proteases, citocinas, fator de necrose tu- 
moral (TNF), prostaglandina D2 e leucotrienos cisteínicos 
(LTC4, LTD4, LTE4). Essas substâncias são responsáveis pe- 
los sintomas típicos da rinite alérgica, como espirros em sal- 
vas, coriza, prurido e obstrução nasal.’ 

A histamina parece ter efeito direto nos vasos sanguíneos e 
nervos sensoriais, embora os leucotrienos sejam os principais 
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responsáveis pela vasodilatação local. Ativação dos nervos 
sensoriais e reflexos centrais, como o reflexo motor, induz o 
prurido, ja os reflexos parassimpáticos desencadeiam a produ- 
ção de muco pelas glândulas submucosas, agravando a obs- 
trução nasal e a rinorreia. Hiper-responsividade nervo-senso- 
rial é um achado comum na rinite alérgica.” 

Em seguida, inicia-se um processo de sintese de vários pro- 
dutos derivados do metabolismo do ácido aracdônico, como 
leucotrienos, prostaglandinas e fator ativador de plaquetas 
(PAF). Esse processo contribui para o recrutamento de outras 
células, dando início à fase tardia da resposta alérgica. Essa 
fase é caracterizada por infiltração de células, incluindo eosi- 
nofilos, basófilos, monócitos, macrófagos, linfócitos e libera- 
cão de mais mediadores: leucotrienos, cininas, histamina e 
uma variedade de quimiocinas e citocinas, como IL4 e IL13. 
Quimiocinas liberadas pelas células epiteliais RANTES (regu- 
lated upon activation normal T cell expressed and presumably 
secreted) são potentes quimioatratores de mais células para o 
sítio da inflamação, formando uma cascata complexa de dife- 
rentes células e mediadores que mantêm o processo inflamató- 
rio crônico e a hiper-responsividade persistente da via aérea.” 


Quadro clínico 
Os principais sintomas clínicos da rinossinusite alérgica in- 
cluem: obstrução nasal, rinorreia, espirros em salvas, prurido 
local e, algumas vezes, gotejamento pós-nasal, prurido e lacri- 
mejamento ocular.’ 

Na história clínica, é importante observar o início, a inten- 
sidade e a duração dos sintomas, bem como fatores desenca- 
deantes ou agravantes, qualidade de vida e do sono, desempe- 
nho escolar, história familiar de atopia. Na história ambiental, 
investigar exposição a alérgenos domiciliares (ácaros, fungos, 
baratas, animais) e extradomiciliares (pólens), assim como 
poluentes (fumaça de cigarro, poluição, odores fortes) como 
possíveis agentes desencadeantes de crises, a fim de tomar 
medidas preventivas de higiene ambiental. 

No exame físico do paciente, a rinoscopia anterior pode vi- 
sualizar uma mucosa nasal pálida, bem como a hipertrofia dos 
cornetos e a presença de rinorreia hialina ou purulenta (caso 
haja infecção secundária). Outros sinais observados no pa- 
ciente são: olheiras, sinal de Dennie-Morgan (pregas abaixo 
da linha dos cílios em pálpebra inferior), vinco horizontal na 
linha média no nariz decorrente do prurido nasal constante 
(“saudação do alérgico”). 


Diagnóstico 

O diagnóstico é clínico e baseado nos sintomas (espirros em 
salvas, prurido, coriza e obstrução nasal), história pessoal e fa- 
miliar de atopia e exame físico. A conjuntivite alérgica, respi- 
ração bucal, infecções recorrentes de vias aéreas superiores, 
asma e tosse se associam com frequência a rinite alérgica. 

Por meio da rinoscopia anterior e iluminação frontal, o mé- 
dico pode visualizar adequadamente as narinas, o vestíbulo, a 
região da válvula, a porção anterior das conchas inferiores e do 
septo nasal. Entretanto, o exame completo necessita da en- 
doscopia nasal com fibroscópio flexível (nas crianças) para a 


observação da rinofaringe, orofaringe, hipofaringe e laringe e, 
se necessário, coleta de material. 

Quando solicitada, a citologia nasal precisará ser padroni- 
zada para o valor diagnóstico. O predomínio de eosinófilos 
(acima de 10%) na secreção nasal indica rinite eosinofilica, 
que, associada a história clínica de alergia e sensibilização a 
aeroalérgenos, confirma o diagnóstico de rinite alérgica. 

A presença de eosinofilia ao hemograma pode ser um sinal 
indireto de atopia, todavia pode ocorrer também em proces- 
sos não alérgicos. Outro exame com valor limitado é a eleva- 
ção dos níveis de IgE total sérica, que pode ocorrer em parasi- 
toses e outras doenças. Especificamente para o diagnóstico de 
alergia, existem os testes cutâneos de hipersensibilidade ime- 
diata (TCHT) e a avaliação dos níveis séricos de IgE específicos 
aos alérgenos suspeitos. 

Os TCHI por punctura, com aeroalérgenos, são os mais uti- 
lizados. Vale lembrar que, nas crianças menores, a reatividade 
cutânea costuma ser baixa, podendo ocasionar resultados fal- 
so-negativos.” Esses testes devem ser executados por médico, 
em ambiente hospitalar, e com extratos alergênicos padroni- 
zados (p.ex., unidades bioequivalentes). Quando são negati- 
vos, podem excluir sensibilização, pois conferem um alto valor 
preditivo negativo. 

A IgE específica in vitro pode ser realizada por método imu- 
noenzimático, imunofluorométrico e, recentemente, com o 
avanço da biologia molecular, o microarray (p.ex., Immuno So- 
lid phase Allergen Chip — Isac)."° Este último necessita de uma 
pequena amostra de sangue (20 a 30 mcL) para detectar anti- 
corpos para múltiplos alérgenos. 

Quando os TCHI são comparados a determinação de IgE 
específica in vitro, apresentam alta sensibilidade, especificida- 
de, maior risco eventual e menor custo. 

Nos centros de pesquisa (não na prática clínica) são utiliza- 
dos os testes de provocação nasal (TPN). Outros exames que 
permitem quantificar a obstrução nasal e monitorar a resposta 
ao tratamento sao a rinomanometria (anterior e posterior) e a ri- 
nometria acústica. O primeiro refere-se a um teste dinâmico 
que calcula a resistência nasal e, o segundo, um teste estático, 
que calcula a área transversal e o volume da cavidade nasal, ba- 
seado nos ecos refletidos pelas fossas nasais após um estímulo 
sonoro. Menos utilizados são os exames radiológicos e a biópsia. 

Ao avaliar um paciente com suspeita de rinite alérgica, de- 
vem-se excluir outros diagnósticos diferenciais, como rinossi- 
nusite infecciosa, desvio de septo, hipertrofia de adenoide, 
corpo estranho, tumores, granuloma, defeitos ciliares e outras 
doenças (granulomatose de Wegener, sarcoidose). 


Tratamento 

Inicialmente, o pediatra deve propor aos pais ou responsáveis 
algumas mudanças no estilo de vida da criança, como evitar 
os alérgenos suspeitos e realizar lavagem nasal com solução 
salina. ™”? 

Apesar de os ácaros da poeira serem os principais desenca- 
deantes da rinite alérgica, quando as medidas de controle am- 
biental são realizadas isoladamente apresentam baixa eficácia. 
Outros fatores como pólen, fungo, alérgenos de animais e a ex- 


posição a fumaça de cigarro estão associados a piora dos sinto- 
mas e devem ser eliminados. 

A irrigação nasal salina tem como objetivo diminuir a visco- 
sidade do muco e restabelecer o batimento ciliar. Recomenda- 
-se soluções isotônicas de cloreto de sódio (NaCl) por pressão 
positiva (p.ex., seringa) ou com a ajuda de aplicadores (nebu- 
lizadores ou aerossol dosimetrado). 

Quando o paciente apresentar sintomas leves, indicam-se 
os anti-histamínicos tópicos nasais ou orais não sedativos.” 

Os anti-histaminicos anti-H] são a primeira escolha para 
alívio dos sintomas de prurido, espirros e, as vezes, congestão 
nasal. Portanto, indicam-se esses medicamentos tanto para as 
rinites intermintentes como para as persistentes leves e mo- 
deradas /graves. 

Os anti-histamínicos são agonistas inversos e estabilizam a 
forma inativa dos receptores de histamina (H1 a H4), que per- 
tencem ao grupo de receptores acoplados a proteína G. São 
classificados em clássicos ou de primeira geração (p.ex., dex- 
clorfeniramina, clemastina e hidroxizina), provocando sono- 
léncia; e não clássicos ou de segunda geração (p.ex., cetirizina, 
desloratadina e fexofenadina), com menor potencial para cau- 
sar sedação e maior segurança (Tabela 2). Os anti-histamini- 
cos nao classicos sao os preferidos na pratica pediatrica. 

Especificamente para a obstrucao nasal, existem os anti- 
-histaminicos associados aos descongestionantes orais (p.ex., 
pseudoefedrina e fenilefrina) e os descongestionantes topicos 
nasais. Todavia, esses medicamentos devem ser evitados em 
crianças por serem estimulantes adrenérgicos e causarem 
vasoconstrição com consequente hipertensão, tremores e pal- 
pitações. Especialmente os descongestionantes tópicos, se 
utilizados por mais de 5 dias, podem resultar em rinite medi- 
camentosa. Observa-se que os anti-histamínicos não clássi- 
cos, muitas vezes, diminuem a congestão nasal, bloqueando a 
molécula de adesão intercelular-1 (ICAM-1) e a infiltração de 
eosinófilos (anti-H4). 


Tabela 2 Anti-histaminicos anti-H] não clássicos ou de 


segunda geração 
Nome Posologia para crianças 


6 meses a 2 anos: 2,5 mg 1, vez/dia 
2 a 6 anos: 2,5 mg/dose, a cada 12 horas 
6 a 12 anos: 5 mg/dose, a cada 12 horas 


Cetirizina 











6 meses a 2 anos: 2 mL, 1 vez/dia 
2 a 6 anos: 2,5 mL, 1 vez/dia 
6 a 11 anos: 5 mL, 1 vez/dia 


Desloratadina 














Ebastina 

















2a 6 anos: 2,5 mL, 1 vez/dia 
6 a 12 anos: 5 mL, 1 vez/dia 
Epinastina 6 a 12 anos: 5 a 10 mg, 1 vez/dia 


























Fexofenadina 2 a 11 anos: 30 mg (5 mL), 2 vezes/dia 


Levocetirizina 2 a 11 anos: 30 mg (5 mL), 2 vezes/dia 















































Loratadina maiores de 2 anos: 
menores de 30 kg: 5 mg/dia 
maiores de 30 kg: 10 mg/dia 
Rupatadina 
Bilastina 











Fonte: adaptada de Ill Consenso Brasileiro de Rinites, 2012. 
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Outro medicamento que interfere na reação alérgica, con- 
trolando apenas a liberação da secreção, é o brometo de ipra- 
trópio, um anticolinérgico. No entanto, não está disponível 
para o uso tópico nasal, no nosso meio.” 

Quando as opções terapêuticas citadas não controlarem os 
sintomas ou se desde o início a rinite for moderada /grave, in- 
dicam-se os corticosteroides tópicos intranasais.!»2 Esses me- 
dicamentos são considerados a droga mais efetiva no controle 
de sintomas da rinite alérgica (coriza, espirros, prurido e obs- 
trução) e devem ser a primeira escolha para a congestão nasal. 
Agem inclusive no reflexo naso-ocular, melhorando os sinto- 
mas oculares que se associam com frequência aos sintomas de 
rinite, ou seja, na rinoconjuntivite alérgica. 

Os corticosteroides penetram no citoplasma, ligam-se aos 
receptores dos glicocorticosteroides (GC) e formam um com- 
plexo. Em seguida, direcionam-se ao núcleo celular e ligam-se 
ao DNA, interferindo na expressão proteica. O efeito global do 
GC tópico nasal é determinado pela somatória da farmacoci- 
nética (concentração da droga /tempo no local de ação) e da 
farmacodinâmica (concentração da droga efeitos clínicos), 
ou seja, a potência da droga.” A seguir, estão apresentados os 
corticosteroides em ordem decrescente de potência: furoato 
de fluticasona (FF) > furoato de mometasona (MF) > propio- 
nato de fluticasona (FP) > dipropionato de beclometasona 
(BDP) > ciclesonida (CIC) > budesonida (BUD) > triancinolo- 
na acetonida (TA) (Tabela 3).!º 

O médico deve prescrever apenas GC cadastrados para uso 
tópico nasal, levando em consideração a farmacocinética da 
droga.' A MF, FF e ciclesonida (pró-droga) apresentam a me- 
nor absorção sistêmica.” As formulações sem propilenoglicol 
ou cloreto de benzalcônio (conservantes) são preferidas pela 
possibilidade desses conservantes causarem irritação no lo- 
cal. Quanto à técnica de aplicação do medicamento, o médico 
deve orientar os pais a não direcionar o jato do GC para o sep- 
to nasal, evitando lesões e sangramento, além de verificá-la 
as consultas. O tempo de uso do GC tópico nasal dependerá 
da gravidade da rinite e da reposta clínica da criança. Preco- 


Tabela 3 Corticosteroides tópicos nasais 


















































































































































Corticosteroide Dosagem/administração Idade 

Beclometasona 50 e100 mcg/jato > 6 anos 
1a 2 jatos/narina, 1a 
2 vezes/dia 

Budesonida 32, 64, 50 e 100 mcg/jato > 4 anos 
1a 2 jatos/narina, 1 vez/dia 

Propionato de 50 mcg/jato > 4 anos 

fluticasona 1a 2 jatos/narina, 1 vez/dia 

Mometasona 50 mcg/jato > 2 anos 
1a 2 jatos/narina, 1 vez/dia 

Triancinolona 55 mcg/jato >2 anos 
1a 2 jatos/narina, 1 a 2 vezes/dia 

Furoato de 27,5 mcg/jato > 2 anos 

fluticasona 1a 2 jatos/narina, 1 vez/dia 

Ciclesonida 50 mcg o jato >6 anos 


2 jatos em cada narina, 1 vez/dia 
200 mcg 














Fonte: adaptada de Ill Consenso Brasileiro de Rinites, 2012. 
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niza-se iniciar uma dose e mantê-la por 8 semanas e, depois 
da reavaliação clínica, estabelecer uma dose menor de manu- 
tenção.” Atualmente, a tendência é utilizar esse medicamen- 
to no controle dos sintomas durante alguns períodos do ano 
(Tabela 3). 

Em crianças, é proscrita a administração de corticosteroi- 
des sistêmicos, de uso parenteral, especialmente os de depósi- 
to (ação prolongada), em razão de seus efeitos colaterais. 
Também não está indicado o uso de corticosteroides orais 
para o controle da rinite, excepcionalmente por curto período 
em sintomas nasais muito graves.” 

Se não houver melhora dos sintomas, deve-se investigar a 
possibilidade de uma infecção associada, ou ainda, da presen- 
ça de outras patologias.” 

Para os pacientes com asma concomitante, considera-se 
a associação do antagonista do receptor de leucotrieno. Esse 
medicamento diminui o processo inflamatório, bloqueando 
a ligação entre o receptor cis-LT1 (leucotrieno cisteínico) e 
os leucotrienos (LTC4, LTD4, LTE4), derivados do ácido 
aracdônico. No Brasil, o antileucotrieno disponível é o mon- 
telucaste. 

Para lactentes, pode ser indicado o cromoglicato dissódico, 
que aumenta o AMP (adenosina monofosfato) cíclico intrace- 
lular e estabiliza a membrana do mastócito, evitando a sua 
desgranulação. Entretanto, para ser eficaz, precisa ser utiliza- 
do por um longo período antes da exposição ao alérgeno. 

Caso os anti-histamínicos e a medicação tópica nasal não 
controlem os sintomas ou os pacientes apresentem os efeitos 
colaterais dos medicamentos aplicados, recomenda-se a imu- 
noterapia alérgeno-especifica.*” O princípio da imunoterapia 
é administrar doses cada vez maiores de um extrato alergêni- 
co padronizado até ocorrer um reequilíbrio Thl/Th2, envol- 
vendo linfócitos B, T, células Treg, anticorpos bloqueadores, 
IL-10 e outras citocinas. Por consequência, diminuirá a sensi- 
bilização e a inflamação da rinite alérgica. 

A imunoterapia deve fazer parte de um plano de tratamen- 
to junto as medidas de controle ambiental e farmacoterapia, 
especialmente nas crianças acima de 5 anos. Os melhores re- 
sultados são obtidos nos indivíduos monossensibilizados e 
nas formas sazonais. Há muitos anos a imunoterapia subcuta- 
nea (SC) tem os seus efeitos e segurança comprovados. Re- 
centemente, a imunoterapia sublingual (IS) se propagou e 
metanálises mostraram que é segura; porém, necessitando de 
doses mais elevadas para a sua eficácia (50 a 100 vezes maio- 
res). Tratamentos alternativos, como homeopatia, ervas 
naturais e acupuntura, precisam de maior número de estudos 
para comprovar a eficácia. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar o conceito de rinossinusite alérgica e suas 
principais manifestações clínicas. 

e Classificar a patologia segundo a gravidade dos sintomas. 

e Entender os principais aspectos da sua etiopatogenia. 

e Conhecer as orientações a serem dadas ao paciente, 
indicando como se deve proceder nas crises e como 
fazer o tratamento de manutenção. 
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ALERGIA ALIMENTAR 
MEDIADA POR IgE 


Wellington G. Borges 
Wilson Rocha Filho 


Introdução 

Reação adversa ao alimento é um termo que engloba intoleran- 
cia alimentar, que nao são reações imunológicas, e alergia ali- 
mentar (AA) propriamente dita, que envolve respostas imunes. 
Essas podem ser mediadas ou não por IgE (Tabela 1). Reações 
alérgicas são reproduzíveis todas as vezes que o alimento for 
ingerido. Reações adversas a alimentos, que não envolvem 
uma resposta imune, não são consideradas alergia. Dentre elas 
há distúrbios metabólicos (p. ex., intolerância à lactose). 

Mais de 90% das alergias alimentares IgE-mediadas de- 
vem-se apenas ao leite de vaca, soja, ovo, castanhas, trigo, pei- 
xes e crustáceos.! 

Estudos mostram que 35% das pessoas acreditam ter AA; 
porém, apenas 6 a 7% das crianças têm seu diagnóstico confir- 
mado, sendo mais frequente em lactentes. 


Tabela 1 Reações adversas a alimentos 


Intolerância alimentar 


Alergia alimentar 


Crianças atópicas são mais propensas a apresentar AA, que 
ocorre em até 35% dos pacientes com dermatite atópica grave 
e em 6% dos asmáticos. 


Alérgenos alimentares 
Os alérgenos alimentares são glicoproteinas de baixo peso mo- 
lecular (menos de 70 kD), solúveis e resistentes à desnatura- 
ção pelo cozimento e digestão. As caseinas compõem 80% do 
total proteico do leite de vaca e são as causas mais frequentes 
de sensibilização, seguidas pela B-lactoglobulina.? A extensa 
homologia entre as proteínas do leite de mamíferos é respon- 
savel pela reatividade cruzada entre os leites de vaca, cabra, 
búfala e outros mamíferos (Tabela 2). 

O ovo também é uma causa frequente de alergia IgE-me- 
diada. As proteínas da clara são mais alergênicas que as da 











Metabólicas IgE-mediada 


Mista 


Nao IgE-mediada 








Deficiéncia de lactase 


Gastrointestinal 


Farmacológicas 

Cafeína 

Histamina 

Tiramina (queijos) 
Teobromina (chocolate, chá) 


Cutâneas 





Urticária 
Angioedema 
Rashes 
Rubor 


Respiratórias 


Tóxicas 


Síndrome de alergia oral 
Anafilaxia gastrointestinal 


Enteropatias: 
enterocolite 
proctocolite 
doença celíaca 


Esofagite e gastroenterite 
eosinofilica 





Dermatite de contato e 
herpetiforme 


Dermatite atópica 








Aditivos: monoglutamato de sódio 
Bactérias: C. botulinum 

Fungos: aflatoxina 

Contaminantes: metais pesados, agrotóxicos 


Generalizadas 








Infecciosas 


Rinoconjuntivite 
Broncoespasmo 


Hemossiderose 
(sindrome de Heiner) 


Asma 





Parasitas: Giardia sp, Trichinella, Anisakis 


Bactérias: Sa/monella, Shigella, E. coli Anafilaxia 





Fonte: modificada de Sampson HA. Food allergy - diagnosis and management. J Allergy Clin Immunol 1999; 103(6):981-9. 
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Tabela 2 Reações cruzadas entre alimentos da mesma 
família 


















































Alimento Reação cruzada Porcentagem 
One Carne de frango < 5% = 
Leite de vaca Carne de boi - 10% 
Leite de vaca Leite de cabra > 90% 
“Came de boi Carne de carneiro - 50% 
Peixe Outros peixes > 50% 
Amendoim Leguminosas < 10% 
Amendoim Nozes/castanhas - 35% 
Nozes Outras castanhas > 50% 
‘eee Leguminosas <5% o 
Trigo Outros cereais - 25% 


























gema. Reações IgE-mediadas a aditivos alimentares, incluin- 
do os corantes, são extremamente raras. 


Fisiopatologia 

As reações IgE-mediadas caracterizam-se pela sensibilização à 

proteína alimentar, com a produção de IgE específica. A IgE fi- 
xa-se a mastócitos e basófilos teciduais e após uma exposição 

subsequente, o alérgeno proteico liga-se a IgE, promovendo 

uma série de transformações nessas células, que culminam com 
a sua desgranulação e a liberação de histamina, proteases, pros- 
taglandinas, leucotrienos e citocinas. Essas substâncias vão 

provocar alterações nos diversos órgãos, causando os sintomas. 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas mais frequentes de AA são as imedia- 

tas (mediadas por IgE), e aparecem em menos de duas horas 

após a exposição ao alimento. Elas podem ser divididas em: 

e cutâneas: urticária aguda, angioedema, urticária de contato, 
dermatite atópica; 

e gastrointestinais: sindrome oral alérgica, alergia gastrointesti- 
nal imediata: 

e sistêmicas: anafilaxia; 

e respiratórias: asma, rinoconjuntivite. 


Dentre as manifestações imediatas de AA, as cutâneas são as 
que ocorrem com maior frequência. AA é responsável por cer- 
ca de 20% dos casos de urticária aguda e angioedema; porém, 
a urticária crônica raramente se relaciona à AA. Há relatos de 
que em 1/3 dos pacientes portadores de dermatite atópica gra- 
ve pode haver associação com AA; porém, a relação causa- 
-efeito nem sempre é bem percebida. 

AA é responsável pela metade dos casos de anafilaxia, que é 
a forma mais grave de alergia mediada por IgE, com chances de 
resultar em óbito. Em lactentes, a recusa alimentar pode ser 
um sinal de alergia, uma vez que o bebê não é capaz de relatar o 
sintoma. Os sintomas de rinoconjuntivite e asma raramente 
ocorrem como manifestações isoladas de AA. Usualmente, 
vêm associados a sintomas cutâneos ou gastrointestinais, cau- 
sados pelo mesmo alimento. 


Diagnóstico 

Sozinhos, a história clínica e o exame físico não têm o poder 
de diagnosticar AA. O diagnóstico se inicia com a suspeita e 
se completa com o teste de provocação oral, salvo poucas ex- 
ceções. 

A anamnese deve ser direcionada no intuito de verificar se 
os sintomas decorrentes da ingesta de alimentos são ou não 
de origem imunológica. Deve-se determinar o tempo entre a 
ingestão do alimento e o início da manifestação clínica. As 
reações mediadas por IgE ocorrem em minutos ou nas primei- 
ras 2 horas após a ingestão do alimento suspeito. 

Deve-se buscar qual alimento foi o mais provável causador 
dos sintomas. É importante definir quais foram os sintomas 
desencadeados pelo alimento e se são característicos de mani- 
festações de alergia. Além disso, deve-se registar se esses sin- 
tomas recorrem sempre que o alimento é ingerido, ou seja, se 
o quadro clínico é reproduzível, e quando ocorreu a última rea- 
ção. A gravidade dos sintomas deve ser determinada e depen- 
de da quantidade do alimento ingerido e do modo de preparo 
(cru, cozido ou processado). Por fim, deve-se verificar se o 
exercício físico contribuiu para o desencadeamento dos sinto- 
mas. Sintomas subjetivos, como distúrbios do comportamen- 
to, enxaqueca, dor articular e mialgia, não são manifestações 
de AA. 


Exame físico 

Na maioria das vezes, o exame físico não apresenta alterações 
significativas, se o paciente não for examinado imediatamen- 
te após o surgimento dos sintomas. 


Exames laboratoriais 
Uma vez que se suspeite que a criança tenha AA imediata, tes- 
tes alérgicos podem ser realizados para auxiliar no diagnóstico. 
E isso pode ser feito por meio de testes cutâneos imediatos 
(prick test ou puntura) ou dosagem sérica de IgE específica 
para o alimento suspeito. 

A detecção de IgE específica apenas demonstra que o pa- 
ciente foi sensibilizado, mas não significa que ele seja alérgico 
ao alimento pesquisado. 


Testes cutâneos imediatos 

Os testes cutâneos são realizados por meio da técnica da punc- 
tura (prick test), utilizando extratos padronizados de boa qua- 
lidade ou o alimento in natura. Devem ser testados apenas os 
alimentos suspeitos. Painéis de testes com inúmeros alimen- 
tos não devem ser realizados, pois pode haver resultados posi- 
tivos irrelevantes. Um teste alérgico negativo praticamente ex- 
clui a presença de AA mediada por IgE, enquanto um teste 
alérgico positivo apenas sugere a possibilidade de AA. No en- 
tanto, em situações em que ocorreu reação anafilática ou em 
lactentes, um teste alérgico positivo para o alimento suspeito 
tem valor diagnóstico de AA. Testes cutâneos fortemente po- 
sitivos (pápula > 8 a 10 mm) em crianças abaixo de 2 anos, 
têm o valor preditivo positivo acima de 95%, tornando o diag- 
nóstico de AA muito provável. 


Dosagem de IgE específica 

A dosagem de IgE total não ajuda a diagnosticar AA e nao deve 
ser solicitada de forma rotineira. No entanto, a dosagem sérica 
de IgE específica para o alimento suspeito pode auxiliar no 
diagnóstico. Deve-se solicitar IgE específica apenas para os 
alimentos suspeitados pela história clínica, evitando-se testes 
com um número grande de alimentos, que são dispendiosos e 
de nenhuma utilidade. A dosagem de IgE específica deve ser 
solicitada quando o teste cutâneo não for conclusivo, ou quan- 
do o paciente não puder ter sua pele testada, como é o caso de 
dermatite atópica extensa, ou na impossibilidade de interrom- 
per o uso de anti-histaminico. 

A dosagem de IgE específica para múltiplos alimentos difi- 
culta a interpretação e não deve ser solicitada. Da mesma 
forma, solicitar IgE específica para diferentes proteínas do 
mesmo alimento (p.ex., caseína, B-lactoglobulina, a-lactoal- 
bumina) tem pouca utilidade clínica, aumentando desneces- 
sariamente o custo da propedêutica. 

Nao ha evidências que dosagens de IgG ou IgG4 específica 
para um determinado alimento sejam de alguma utilidade no 
diagnóstico de AA. 


Dieta de exclusão 
Uma vez que a história e os testes alérgicos sugerem algum ali- 
mento como causador do quadro clínico, deve-se promover a 
sua retirada da dieta do paciente. A dieta de exclusão é útil no 
diagnóstico de AA; porém, deve ser realizada de acordo com a 
história clínica e com um número limitado de alimentos. Se a 
eliminação do alimento suspeito causar o desaparecimento 
dos sintomas, o diagnóstico é muito provável. 
Há 2 maneiras de se fazer dieta de eliminação: 
1. Eliminação do(s) alimento(s) suspeito(s) de provocar os sin- 
tomas. 
2. Dieta elementar, constituída por fórmulas hipoalergênicas ou 
de aminoácidos. 


Devem-se evitar dietas de exclusão prolongadas. 


Testes de provocação oral 

Uma vez que os sintomas desapareceram com a retirada do 

alimento da dieta do paciente, há que se fazer o teste de pro- 

vocação oral. Com a reintrodução do alimento suspeito, os 

sintomas relatados devem reaparecer para se confirmar o 

diagnóstico. 

Ha 3 tipos de testes de provocação oral: 

1. Simples aberto: o médico e o paciente ou familiares sabem 
qual alimento está sendo testado. 

2. Simples-cego: o paciente e os familiares não sabem qual ali- 
mento está sendo testado. São úteis para se evitarem tendên- 
cias por parte dos pais ou pacientes. 

3. Duplo-cego controlado por placebo: o médico e o paciente ou 
familiares não sabem qual alimento está sendo testado. 


Testes de provocação oral devem ser realizados com supervi- 
são médica e todo suporte para se tratar uma reação sistêmica 
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grave. São contraindicados quando houver história recente de 
reação anafilática. Também são úteis para se constatar que o 
paciente ja se tornou tolerante ao alimento. 

O teste de provocação duplo-cego controlado por placebo 
(TPDCCP) é o padrão-ouro no diagnóstico de AA. No entanto, 
na maioria dos casos, a provocação aberta ou o teste de provo- 
cação cego-simples pode confirmar o diagnóstico. 


Tratamento 

O manejo do paciente com AA requer basicamente a restrição 
do alimento em questão e tratamento das reações em caso de 
ingestão acidental.” Dieta de exclusão ainda é o único trata- 
mento comprovado para AA e impacta negativamente na qua- 
lidade de vida da criança e de toda a família. Portanto, só deve 
ser recomendada quando se tem a certeza do diagnóstico. Pais 
e cuidadores devem ser exaustivamente treinados para evitar 
o alimento suspeito. A leitura correta de rótulos deve ser cons- 
tantemente exercitada e alertas em relação a contaminações 
cruzadas devem ser enfatizadas. 

A restrição alimentar pode causar distúrbios nutricionais 
importantes, principalmente quando envolve múltiplos ali- 
mentos.* Nutricionistas habituados a lidar com crianças por- 
tadoras de AA proporcionam orientações dietéticas que per- 
mitem o desenvolvimento adequado e evitam deficiência de 
macro e micronutrientes. 

Escolas, restaurantes e demais estabelecimentos que co- 
mercializam alimentos são um desafio para o paciente e seus 
familiares. Consumidores devem identificar-se como alérgicos 
de modo que as orientações não sejam interpretadas como 
preferência de paladar. Na escola, pais, professores e demais 
funcionários devem trabalhar juntos para proporcionar um 
ambiente seguro para a criança com AA. 

Evitar, de forma rigorosa, um determinado alimento é a re- 
comendação mais frequente, mesmo que a quantidade da pro- 
teina no alimento seja minima. Não é necessária a restrição 
alimentar na mãe que está amamentando se a criança não 
apresentar evidência de reação com o leite materno. 

Não há contraindicação da vacina tríplice viral ou de in- 
fluenza em pacientes com alergia a ovo, mesmo em casos de 
anafilaxia após ingestão de ovo. A quantidade de ovoalbumi- 
na, quando presente nessas vacinas, é mínima, e a possibilida- 
de de reação é insignificante. Também nao ha contraindicação 
para vacina de febre amarela em pacientes alérgicos ao ovo, 
mas essa deve ser aplicada com supervisão médica. 

Estudos indicam que 2/3 dos pacientes alérgicos ao leite 
de vaca e/ou ovo toleram alimentos assados em altas tempe- 
raturas.° Bolos, pao de queijo e biscoitos, entre outros, devem 
ser assados entre 180 e 200°C por 20 a 30 minutos. A habili- 
dade de tolerar o leite e o ovo, assados em altas temperaturas, 
está associada a uma probabilidade maior de se desenvolver 
tolerância imune.” Além disso, tolerar alimentos assados 
melhora a qualidade de vida, melhora as opções dietéticas, 
facilita a nutrição e promove uma melhor inclusão em ativi- 
dades sociais. No entanto, alguns pacientes podem apresen- 
tar reações graves com alimentos assados em altas tempera- 
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Positivo 


+ 


Suspeita de alergia 
alimentar IgE 
mediada 


Teste alérgico por 
puntura ou dosagem 
de IgE específica 


Negativo 


— 


Sem historia de 
anafilaxia 


Dieta de exclusão ———— Nao 


DOT] 


Sintomas persistem? Melhora clínica? 


Procurar outras 
causas para os 
sintomas 


Teste de 
provocação oral 


História de anafilaxia 


Sim 


Diagnóstico 
confirmado. Excluir o 
alimento da dieta 





DO IT 


Duvidoso 


Teste de provocação 
duplo-cego placebo 
controlado 


DOT 


Negativo 


Reintroduzir o 
alimento suspeito 


Negativo 


Reintroduzir o 
alimento suspeito 


Positivo 


Positivo 


Diagnóstico 
confirmado. Excluir o 
alimento da dieta 


Diagnóstico 
confirmado. Excluir o 
alimento da dieta 


Figura 1 Algoritmo para o diagnóstico de alergia alimentar IgE mediada. 


turas e, por isso, sua introdução deve ser feita com supervisão 
médica. 

Embora muito estudada nos últimos anos e com resultados 
bastante promissores, não se sabe se os benefícios da imuno- 
terapia são transitórios (dessensibilização) ou permanentes 
(tolerância). Por isso, no momento, a imunoterapia para AA 
nao deve ser recomendada na prática clínica. 


História natural 

AA é mais frequente nos primeiros anos de vida. As sensibilida- 
des ao leite de vaca, ovo, trigo e soja iniciam-se no lactente ou 
criança jovem e tendem a se resolver até a idade escolar. Aler- 
gias a amendoim, castanhas e mariscos podem ser mais dura- 
douras. Cerca de 80% das crianças alérgicas ao leite de vaca 
perdem a alergia com o passar dos anos. Quanto mais leves os 


sintomas, maior a probabilidade de se desenvolver tolerância 
imune. Cerca de 65% dos pacientes alérgicos ao ovo desenvol- 
vem tolerância. No entanto, aqueles com apresentação clínica 
mais grave têm menor probabilidade de tolerar o ovo no futuro. 

Ao contrário do que ocorre com a alergia a leite de vaca e 
ovo, apenas 20% dos pacientes alérgicos ao amendoim e 9% 
dos casos dos alérgicos a castanha desenvolvem tolerância. A 
história natural de alergia a peixe e frutos do mar é semelhante 
a da alergia a amendoim e castanha. 


Prevenção 

Estudos epidemiológicos recentes indicam que a incidência de 
AA está aumentando. Portanto, medidas para prevenir o desen- 
volvimento de AA se fazem necessárias. Restringir alimentos 
muito alergênicos na gravidez, na lactação e nos primeiros anos 
de vida ja foi considerado, mas evidências para suportar essas 
recomendações são mínimas. Estudos mais recentes indicam 
que a restrição alimentar não diminuiu a incidência de AA me- 
diada por IgE. Por outro lado, uma exposição oral precoce pode 
ser um fator de indução de tolerância imune" (Tabela 3). 

Cabe salientar que medidas dietéticas para prevenir AA só 
devem ser aplicadas nas crianças com risco de desenvolver 
atopia, caracterizadas por possuir pelo menos um dos pais ou 
irmão comprovadamente alérgico, o que corresponde a menos 
de 10% de todos os nascimentos. 


Tabela 3 Mudanças nos conceitos de prevenção por 
meio da dieta 


Recomendações prévias Recomendações atuais 


Evitar alimentos Não há provas de sua eficácia 


durante a gravidez 


Pode diminuir a incidência de 
dermatite atópica. Não há evidência 
de que previne alergia alimentar 


Evitar antígenos 
alimentares durante a 
lactação 





Leite materno exclusivo 
durante a gravidez 


Pode proteger contra atopia, mas 
as evidências são frágeis. Não há 

evidências de que previne alergia 
alimentar 


Podem proteger contra atopia, mas 
as evidências são frágeis. Não há 
evidências que previnem alergia 
alimentar 


Fórmulas 
hipoalergênicas 





Não há evidências que previne 
doenças atópicas 


Atrasar a introdução de 
dieta complementar até 
o 6º mês 


Há indícios de que a introdução 
precoce dos alimentos mais 
alergênicos, entre 4 e 6 meses, pode 
proteger contra o desenvolvimento 
de alergia alimentar 


Restringir os principais 
alérgenos: leite de vaca 
por 1 ano; ovo por 2 
anos; amendoim, nozes 
e peixes por 3 anos 








Desafios 
São grandes os desafios para melhor conduzir pacientes com 
AA. Por que a incidência de AA está aumentando? São neces- 
sários métodos mais fidedignos para o diagnóstico de AA. 
Além disso, é preciso compreender melhor a interação da ge- 
nética com o meio ambiente para se ter medidas mais eficazes 
de prevenção. 

Qual é a melhor forma de tratamento? Seja qual for, o tra- 
tamento deve ser eficaz, seguro e proporcionar boa qualidade 
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de vida para o paciente e sua família. Uma medicina persona- 
lizada no diagnóstico e tratamento da AA é necessária, mas 
ainda é uma realidade distante. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender que a maioria das alergias alimentares 
desaparece com o tempo. 

e Saber que a alergia alimentar raramente provoca 
sintomas respiratórios isolados. 

e Reconhecer que alergia a múltiplos alimentos é 
extremamente rara. 

e Solicitar testes de alergia somente para o alimento 
suspeito. 

e Saber que IgE específica positiva para um determinado 
alimento indica apenas sensibilização e, por si só, não é 
diagnóstico de AA. 

e Saber que teste de provocação oral é a melhor maneira 
de diagnosticar alergia alimentar. 

* Entender que a dieta sem corantes e aditivos alimentares 
não vai ajudar pacientes com urticária aguda. 

e Ter noção que alergia a ovo não é contraindicação para 
vacina tríplice viral e vacina de influenza. 
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ALERGIA A MEDICAMENTOS 
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Valéria Botan 


introdução 
A Organização Mundial da Saúde (OMS) define as reações ad- 
versas a medicamentos (RAM) como qualquer evento nocivo, 
não intencional e indesejado, que ocorre durante o curso de me- 
dicamentos utilizados na prevenção, diagnóstico ou tratamento 
de doenças.! Essas reações podem ser classificadas como previ- 
síveis (tipo A) ou imprevisíveis (tipo B). As reações previsíveis 
são dose-dependentes, associadas a ações farmacológicas co- 
nhecidas, ocorrem em pessoas saudáveis e correspondem a 80% 
dos casos de RAM.! Nessa classe, incluem-se a toxicidade, os 
efeitos colaterais, os efeitos secundários e as interações medica- 
mentosas. As reações imprevisíveis são geralmente dose-inde- 
pendentes, não associadas a ações farmacológicas do medica- 
mento e ocorrem apenas em indivíduos suscetíveis. Nesse grupo, 
incluem-se a intolerância medicamentosa, a idiossincrasia, a 
alergia medicamentosa e as reações pseudoalérgicas! (Tabela 1). 
Somente quando se define o mecanismo imunológico (an- 
ticorpo específico contra determinado medicamento ou meca- 
nismo mediado por linfócitos T), essas reações são classifica- 


Tabela 1 Classificação das reações adversas a 
medicamentos (RAM) 


Reações previsíveis (tipo A) 





Toxicidade 





Efeitos colaterais 


Efeitos secundários 





Interações medicamentosas 





Reações imprevisíveis (tipo B) 


Intolerância medicamentosa - efeito farmacológico indesejado 
que ocorre com uso de doses baixas, sem que haja alterações no 
metabolismo, excreção ou biodisponibilidade do medicamento 





Idiossincrasia - efeito anormal ou inesperado causado por 
alterações no metabolismo, excreção ou biodisponibilidade do 
medicamento 





Alergia medicamentosa - IgE e não IgE-mediada 





Reações pseudoalérgicas - causadas pela liberação direta de 
mediadores químicos oriundos dos mastócitos e basófilos 





das como alergia medicamentosa (Tabela 2), tanto que o 
termo preferivelmente utilizado é reações de hipersensibilida- 
de a medicamentos (RHM). 


Tabela 2 Critérios para definição de reações de 
hipersensibilidade a medicamentos 
Reações de hipersensibilidade a medicamentos (RHM) são 


efeitos adversos que clinicamente se assemelham a alergia 
medicamentosa 





Alergia medicamentosa são RHM para os quais um ou mais 
mecanismos imunológicos estão demonstrados 





























De uma forma geral e para melhor comunicação, quando uma 
alergia a medicamento é suspeita, é preferível utilizar o termo 
de RHM 


Fonte: adaptada de International Consensus on Drug Allergy, 20142, 


Epidemiologia 

A incidência de reações adversas a medicamentos é nitida- 
mente maior entre as crianças hospitalizadas (10%) ou que fa- 
zem uso frequente de um ou vários medicamentos.! Estima-se 
que 5 a 15% dos pacientes tratados com algum medicamento 
desenvolvam reações adversas e que RAM sejam responsáveis 
por 3 a 9% das hospitalizações.? A prevalência de reações cuta- 
neas graves a drogas é estimada em 1:1000 pacientes hospita- 
lizados. De uma forma geral, reações fatais a drogas ocorrem 
em 0,1% dos pacientes hospitalizados. Em nosso meio, os me- 
dicamentos mais frequentemente envolvidos nas alergias me- 
dicamentosas são os antibióticos, antitérmicos e os anti-infla- 
matórios não hormonais (Aine). 

Relatos de pacientes com “alergia” a penicilina são co- 
muns (aproximadamente 20% de pacientes hospitalizados), 
mas em somente 1 a 10% desses pacientes o diagnóstico de 
alergia foi confirmado por meio de testes de hipersensibilida- 
de de leitura imediata (THLI).’ O risco de anafilaxia as peni- 
cilinas é estimado em 0,0015 a 0,002% dos pacientes trata- 
dos, sendo mais comum dos 20 aos 49 anos. A incidência de 
reações anafiláticas a cefalosporina é menor do que as da pe- 
nicilina. 


Classificações clínica e imunológica 

Do ponto de vista clínico, a alergia a medicamentos é dividida 

em: 

1. Reações imediatas, possivelmente IgE-mediadas, e que ocor- 
rem até 2 horas após a exposição a medicação. As manifesta- 
ções mais comuns são urticárias, angioedema, broncoespas- 
mo, rinite, conjuntivite, sintomas gastrointestinais (náuseas, 
vômitos e diarreia) e anafilaxia. 

2. Reações tardias que ocorrem horas a dias após a exposição ao 
medicamento. O exantema máculo-papular e a urticária de 
manifestação tardia são as manifestações mais comuns desse 
tipo de reação alérgica. 


Do ponto de vista imunológico, as reação alérgicas a medica- 
mentos podem ocorrer por qualquer um dos mecanismos de 
Gell e Coombs, como descrito na Tabela 3. 


Quadro clínico 

A pele é o órgão mais envolvido nas alergias a medicamentos, 
entretanto outros sistemas podem estar envolvidos, incluindo 
anormalidades hematológicas, hepatites, linfadenopatia ou 
artralgias.? Dentre as manifestações cutâneas, o exantema 
generalizado, também conhecido como erupção maculopapu- 
lar, é o mais comum. Nas reações alérgicas ou pseudoalérgicas, 
a urticária e o angioedema são os sintomas mais comuns.! As 
formas cutâneas mais graves das alergias a medicamentos são 
a sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), a necrólise epidérmica 
tóxica (NET) e a DRESS. Os órgãos acometidos, os achados 
clínicos e os exemplos de medicamentos envolvidos nas RHM 
encontram-se na Tabela 4. 


Diagnóstico 

Uma história clínica detalhada é o primeiro passo para a iden- 
tificação do medicamento e a conduta correta nos casos de 
alergia medicamentosa (Tabela 5). Na infancia, é muito im- 
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portante questionar a presença de febre ou qualquer outro sin- 
toma de origem infecciosa durante uma reação medicamento- 
sa, pois a grande maioria dos rashes cutâneos é de origem viral 
e os medicamentos comumente utilizados, como antibióticos 
e antitérmicos, acabam sendo rotulados como causadores da 
reação.! O exame físico é fundamental nos casos de manifesta- 
ções cutâneas, pois podem auxiliar no diagnóstico. 


Alergia aos antibióticos betalactâmicos 
O grupo betalactâmico representa as penicilinas, cefalospori- 
nas, carbapenem e monobactam, que têm em comum o anel 
betalactâmico em suas estruturas químicas. Os antibióticos 
betalactâmicos são reconhecidos como uma das mais fre- 
quentes causas de reações imediatas e não imediatas provoca- 
das por medicamentos.* As penicilinas são drogas de baixo 
peso molecular (haptenos), que, para induzir uma resposta 
imune, precisam combinar-se com macromoléculas dos teci- 
dos ou sangue. A maior parte (95%) dos produtos metabólicos 
da benzil-penicilina é formada pelo benzil-peniciloil (BPO), 
denominado de determinante principal ou maior. Os outros, 
formados por benzil-peniciloato, benzil-peniloato e benzil-pe- 
niciloil-amina, denominados pela sigla em inglês de MDM 
(minor determinant mixture), são denominados de determi- 
nantes secundários ou menores. Os determinantes principais 
são responsáveis por mais de 80% das reações alérgicas à pe- 
nicilina e os determinantes secundários, por menos de 10% 
das reações. Os determinantes menores, por serem produzi- 
dos em pequena quantidade e por possuírem uma estrutura 
química especial, estimulam a produção de IgE. Por outro 
lado, os determinantes maiores, por se formarem em grande 
quantidade, induzem a produção de IgG e IgM. Isso poderia 
explicar por que as reações anafiláticas são quase provocadas 
pelos determinantes menores. 

Esses metabólitos podem derivar de outros tipos de anti- 
bióticos do grupo betalactâmico, permitindo, assim, reações 


Tabela 3 Mecanismos imunológicos envolvidos nas alergias medicamentosas 


Tipo Resposta imune Fisiopatologia 








| IgE 
e basófilos 


II IgG/complemento Citotoxicidade 


II IgM, IgG, complemento ou Deposição de 
FcR imunocomplexos 


IVa Linfócitos T helper 1 (INFY) Inflamação monocítica 


Degranulação dos mastócitos 




















IVb Linfócitos T helper 2 
(IL-4 e IL-5) 


Inflamação eosinofílica 














Expressão clínica Cronologia 
Urticária 1a 2 horas 
Angiodema 

Broncoespasmo 

Anafilaxia 

Citopenia 5a15 dias 
Doença do soro 7 a 8 dias 
Urticária 

Vasculites 7 a 21 dias 
Eczema 1a 21 dias 
Dress 2 a 6 semanas 


Exantema maculopapular 





IVc Linfócitos T CD4 e CD8 Morte de queratinócitos 
Citotoxicidade 
Ativação de granzimas, 


perforinas, FasL 











IVd Linfócitos T (IL-8/CXCL-8) Inflamação neutrofílica 











Exantema maculopapular 4 a 28 dias 
SSJ 

NET 

Erupção fixa 1a 2 dias 
Pustulose eczematosa aguda 1a 2 dias 


generalizada 


































































































Dress: drug rash with eosinophilia and sistemic symptoms (rash por droga, com eosinofilia e sintomas sistêmicos); SSJ: síndrome de Stevens-Johnson; NET: 


necrólise epidérmica tóxica. 
Fonte: adaptada de International Consensus on Drug Allergy, 20142. 
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Tabela 4 Diversidade das manifestações clínicas das alergias medicamentosas 


Sistema 


Medicamentos 


Achados clínicos 


Pele 


Exantema 


Máculas e pápulas difusas após dias do início do medicamento 


Urticária, 


Reação imunológica tipo IV 


Alopurinol, penicilinas, cefalosporinas, 
sulfametoxazol e anticonvulsivantes 


Antibidticos betalactamicos 


Reação imunológica tipo |, minutos após o início do 


angioedema 


Erupção fixa por 


medicamento 
Potencial para anafilaxia 


Placas hiperpigmentadas recorrentes no mesmo local 


drogas 


Pústulas 


Acneiforme 


Tetraciclinas, Aine e carbamazepina 


Corticosteroides, antibióticos 
Pustulose eczematosa aguda generalizada 


Bolhas 
SSJ 


Tensas ou flácidas 


Vancomicina, furosemida, captopril 


Sulfametoxazol, Aine, anticonvulsivantes e 


Febre, estomatite erosiva, envolvimento ocular, máculas purpúricas 


na face e tronco com envolvimento < 10% da epiderme 


NET 


Lúpus cutâneo 


Similar à SSJ com envolvimento > 30% da epiderme 
Mortalidade acima de 50% 


alopurinol 


Sulfametoxazol, dipirona, aminopenicilinas, 
anticonvulsivantes, Aine e alopurinol 


Hidroclorotiazida, bloqueadores do canal de cálcio 


Placas eritematoescamosas nas áreas de exposição ao sol 


Hematológico 


Hepático 


Anemia hemolítica, trombocitopenia, granulocitopenia 


Icterícia colestática, hepatite 


Penicilinas, sulfonamidas, AAS, quinino 


AAS, paracetamol, sulfonamidas e fenobarbital 


Pulmonar 


Renal 


Pneumonite, fibrose 


Nitrofurantoína, metotrexato 


Penicilina, sulfonamidas, sais de ouro e alopurinol 


Nefrite intersticial, glomerulonefrite membranosa 


Múltiplos órgãos 


Anafilaxia 


Urticária, angioedema, broncoespasmo, hipotensão, sintomas 


Dress 


gastrointestinais 


Antibióticos betalactâmicos, cefalosporinas, 
hemoderivados, vacinas e anticorpos monoclonais 


Erupção cutânea, febre, eosinofilia, disfunção hepática e 


Doença do soro 


linfoadenopatia 


Urticária, febre e artralgias 


Anticonvulsivantes, sulfonamidas, alopurinol 


Anticorpos heterólogos, penicilina 


Início 1a 3 semanas após 


Hidralazina, isoniazida, procainamida 


Lúpus Artralgia, mialgia, febre, mal-estar 
eritematoso 

sistêmico 

Vasculites 


Lesões purpúricas e petequiais que podem acometer órgãos 


internos 
Início 7 a 21 dias após medicamento 


Hidralazina, penicilamina, propiltiouracil 


AAS: ácido acetilsalicilico; Aine: anti-inflamatórios não esteroides; Dress: drug rash with eosinophilia and sistemic symptoms (rash por droga, com eosinofilia e 
sintomas sistêmicos); SSJ: síndrome de Stevens-Johnson; NET: necrólise epidérmica tóxica. 


Fonte: adaptada de Khan e Roland, 2010. 


Tabela 5 Perguntas fundamentais na história clínica de 
pacientes com reações a medicamentos 


Qual é o medicamento suspeito? 























Há quanto tempo ocorreu a reação? 
Quais sintomas ocorreram? 


Qual o motivo do uso do medicamento? 




















Quanto tempo entre o início do medicamento e o surgimento 
dos sintomas? 



































Já havia recebido o mesmo medicamento antes da reação? 


Fez uso do medicamento após a reação? Ocorreram os mesmos 
sintomas? 


Qual foi o tratamento proposto para a reação medicamentosa? 


Fonte: adaptada do European Network for Drug Allergy (ENDA). 


de hipersensibilidade cruzada entre essas drogas. O padrão de 
reatividade cruzada é quase completo entre penicilinas semis- 
sintéticas, parcial e incompleto entre penicilina e cefalospori- 
nas, e praticamente inexistente com os monobactâmicos. 


Diagnóstico de alergia aos betalactâmicos 
Na avaliação de pacientes com reações imediatas, mediadas 
por IgE, os testes mais utilizados são os testes cutâneos de lei- 
tura imediata (TCLI) e a determinação in vitro dos níveis séri- 
cos de IgE específica contra peniciloil, penicilina, amoxicilina 
e ampicilina, por meio do método ELISA ou Immunocap. 

Os TCLI são de fácil realização, seguros e permitem um resul- 
tado rápido. Sua sensibilização e o valor preditivo negativo são 
considerados elevados. Sugere-se a realização do teste cutâneo 
com determinante secundário de penicilina. Esses reagentes po- 
dem ser formulados em laboratórios ou farmácias dos hospitais. 
Os valores preditivos negativo e positivo são de 99 e 50%, res- 
pectivamente. O TCLI não deve ser usado para reações tardias.” 

A sensibilidade dos testes in vitro por ELISA, para dosagem 
IgE específica para peniciloil é baixa. Além disso, não há testes 
in vitro para os determinantes menores da penicilina.” 

Amoxicilina e ampicilina estão associadas a exantemas ma- 
culopapulares tardios em 5 a 10% dos pacientes tratados, parti- 
cularmente naqueles com infecções virais. O exemplo mais sig- 


nificativo é o de pacientes com mononucleose que fazem uso de 
ampicilina; praticamente 100% deles desenvolvem exantema. 


Manejo de paciente com alergia à penicilina 

A Academia Americana de Pediatria (AAP) recomenda uso de 
cefalosporinas de segunda e terceira geração em pacientes 
alérgicos a penicilina, desde que a reação não tenha sido grave, 
como anafilaxia, SSJ, NET ou Dress. E recomenda ceftriaxone 
como uma alternativa para pacientes com alergia à penicilina 
mediada por IgE, quando for necessário o uso de uma cefalos- 
porina.° 


Reação alérgica aos anti-inflamatórios não 
esteroides 

Juntos dos betalactâmicos, o ácido acetilsalicílico (AAS) e os 
Aines, são os medicamentos que mais frequentemente desen- 
cadeiam RHM, tanto em crianças como em adultos. 

Reações de hipersensibilidade induzidas por Aine são ca- 
racterizadas por um amplo espectro de sintomas, que po- 
dem envolver mecanismos imunológicos e não imunológi- 
cos. Um dos pontos-chaves no diagnóstico, com implicações 
terapêuticas importantes, é definir se se trata de reação a 
mais de um Aine com estruturas químicas semelhantes, ou 
a Aine de grupos distintos. No primeiro caso, pode tratar-se 
de reação imunológica mediada por IgE ou células T, e no se- 
gundo caso, 0 mais provável é que a reação ocorra por inibi- 
ção da cicloxigenase 1 (COX-1), causando inibição das prosta- 
glandinas, que é via de ação comum desses fármacos.” De 
forma geral, as reações podem ser divididas em reatividade 
cruzada, que envolvem reações a vários Aine, não relaciona- 
dos quimicamente, e seletiva, quando o paciente tem reação 
a apenas uma droga. 

As reações de hipersensibilidade aos Aine podem ser clas- 
sificadas clinicamente em 5 formas: 

1. Doença respiratória exacerbada pelos Aine. 

Doença cutânea exacerbada pelos Aine. 

Urticária /angioedema induzidos por Aine. 

Anafilaxia induzida por Aine. 

Reações de hipersensibilidade tardia induzidas pelos Aine. 


q R WN 


A doença respiratória e a doença cutânea exacerbada pelos Aine, 
bem como a urticária e/ou angioedema induzido por Aine, são 
desencadeadas por reações cruzadas. Por outro lado, a anafila- 
xia e as reações de hipersensibilidade tardia induzidas por Aine 
são seletivas e mediadas imunologicamente. 
Para o diagnóstico de hipersensibilidade a Aine, deve-se: 
1. Avaliar se se trata de uma reação previsível (tipo A) ou de uma 
reação não previsível (tipo B). 
Perguntar sobre o tempo de aparecimento da reação. 
Analisar o padrão clínico dos sintomas induzidos pela droga. 
Questionar sobre tolerância e /ou intolerância a outros Aine. 
Confirmar ou excluir reatividade cruzada a outros Aine, por 
meio do teste de provocação oral (encaminhar ao alergista pe- 
diatra para avaliação). 
6. Considerar TCLI ou teste in vitro, no caso de reação a único 
Aine. 


q PB WN 
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Exames laboratoriais 

O hemograma pode ser útil nos casos de alergia medicamentosa. 
A presença de eosinofilia pode ser sugestiva, embora a ausência 
desse achado nao a exclua.' Nos casos de reação, a droga com 
acometimento cutâneo extenso, com ou sem linfoadenopatia, 
há necessidade de hemograma e provas de função hepática. Os 
critérios dispostos na Tabela 6 são um alerta de que uma reação à 
droga possa progredir para um acometimento mais grave. Todos 
os pacientes com suspeita de NET ou SSJ devem ser submetidos 
à biópsia cutânea para confirmação diagnóstica (Tabela 6).º 


Tabela 6 Critérios clínicos e laboratoriais de alerta para 
reações graves adversas a medicamentos 


Eritema confluente > 60% 

Dor ou ardência 

Edema facial, da língua ou úvula 
Púrpura palpável 

Bolhas ou destacamento 
epidérmico 

Sinal de Nikolsky positivo 
Erosões das membranas mucosas 


Critérios Cutâneos 


clínicos 





Gerais Febre alta (> 40ºC) 
Adenomegalia 
Artralgia ou artrite 
Taquipneia, sibilos 
Hipotensão 








Eosinofilia (> 1.000 cél./mm5) 
Linfocitose com atipia 

Provas de função hepática 
alteradas 


Critérios 
laboratoriais 


Nos casos de vasculite por medicamentos, a análise da taxa de 
hemossedimentação (VHS), proteína C-reativa, fator antinu- 
clear (FAN), dosagem do complemento e de autoanticorpos 
são fundamentais para o diagnóstico.” A avaliação da função 
renal e hepática e análise de urina auxiliam nos casos de nefri- 
te ou hepatite medicamentosa. 


Testes diagnósticos 

No caso de RHM, mediadas ou não pela IgE, deve-se encami- 
nhar o paciente para um alergista pediatra, que realizará os 
testes diagnósticos. Nas reações alérgicas imediatas, a identi- 
ficação de IgE específica pelo teste cutâneo de leitura imediata 
in vivo (prick test), tem grande utilidade no diagnóstico. A de- 
terminação de anticorpos in vitro (métodos RASTº, Immuno- 
capº, ELISA) está disponível apenas para alguns fármacos, 
como penicilinas, amoxicilina, ampicilina, cefaclor, heparina 
e insulina.” 

Para as reações alérgicas tardias, pode-se realizar o teste de 
contato, embora esse procedimento ainda nao esteja padroni- 
zado para todos os fármacos. O teste de provocação com o me- 
dicamento suspeito é o padrão-ouro para diagnóstico de aler- 
gia medicamentosa. Esse procedimento é realizado com doses 
gradativas e crescentes do medicamento suspeito, baseado na 
hipótese de que pequenas doses do fármaco têm menor pro- 
babilidade de causar reações que a dose plena. Deve ser rigoro- 
samente controlado, com avaliação quanto ao surgimento de 
quaisquer manifestações clínicas e monitoração dos sinais vi- 
tais do paciente durante o procedimento e por no mínimo 2 
horas após a administração do fármaco. 
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Tratamento 

O tratamento inicial de qualquer alergia a medicamento é a 
suspensão imediata do medicamento suspeito. O tratamen- 
to farmacológico dependerá do quadro clínico. Reações bran- 
das de urticária e angioedema, em geral, resolvem somente 
com o uso de anti-histamínicos H1. Corticosteroide é a droga 
de escolha no tratamento do exantema maculopapular, erite- 
ma fixo, vasculites e reações de citotoxicidade como anemia 
hemolítica, trombocitopenia e nefrite medicamentosa. 

Todos os pacientes com SSJ e NET devem ser internados em 
unidade de terapia intensiva (UTI). Corticoterapia só deve ser 
feita nas primeiras 48 horas do início do quadro. A infusão de 
imunoglobulina humana em altas doses ainda é controversa. 

O tratamento da anafilaxia tem como objetivo imediato a 
manutenção da permeabilidade das vias aéreas, da pressão ar- 
terial e aporte de oxigênio. A epinefrina deve ser administrada 
o mais breve possível, sendo a dose padronizada de 0,01 mL/ 
kg da solução 1:1000, até o máximo de 0,3 mL, por via intra- 
muscular, a cada 10 a 20 minutos. 

Nos casos em que o medicamento que provocou a reação é 
a única opção terapêutica, como quimioterápicos no trata- 
mento de câncer, a dessensibilização é o método de escolha 
para induzir tolerância ao fármaco." 


Prognóstico 

De uma forma geral, as alergias a medicamentos têm bom 
prognóstico, uma vez que se identifique o agente causador. Na 
anafilaxia, o prognóstico depende do preparo da equipe médi- 
ca e do uso precoce de epinefrina. A mortalidade na SSJ é de 
5%, e entre os pacientes com NET é superior a 40%. 


Considerações finais 

O uso indiscrimidado de alguns fármacos, principalmente an- 
tibióticos, contribui para o aumento de risco para RHM. O mé- 
dico deve conhecer a farmacologia, dose e interações das me- 
dicações prescritas, bem como questionar a ocorrência de 
reações prévias. Deve-se tomar muito cuidado ao rotular o pa- 
ciente como “alérgico” a determinado medicamento, sob o ris- 
co de induzir o uso de medicações alternativas, nem sempre 
tão eficazes e com maior custo do tratamento. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender o conceito e as classificações das alergias 
medicamentosas. 

e Reconhecer e diferenciar um quadro alérgico 
medicamentoso de um processo viral agudo, comum 
na infância. 

e Reconhecer os sinais de gravidade de uma reação 
alérgica a medicamento. 

e Saber quando encaminhar ao especialista para 
realização de testes específicos, a fim de detectar 
possível reação de hipersensibilidade aos 
medicamentos. 
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ALERGIA A HIMENÓPTEROS 


Raquel Pitchon 


Introdução 
Alergia a himenópteros é uma reação de hipersensibilidade do 
tipo I, mediada pela imunoglobulina E (IgE), ao veneno dos 
insetos da ordem Himenoptera, em indivíduos previamente 
sensibilizados. 

Das cerca de 16.000 espécies de himenópteros existen- 
tes, menos de 1% é responsável pelas picadas em humanos. 
As espécies de importância médica pertencem às famílias 
Apidae, Vespidae e Fomicidae (abelhas, vespas e marim- 
bondos, e formigas, respectivamente). Após a picadura, as 
abelhas deixam, na pele da vítima, seu ferrão envolvido por 
um saco de veneno, o que resulta em evisceração e morte 
do inseto. 

O veneno dos himenópteros é composto por uma solu- 
ção aquosa rica em proteinas, peptídeos e aminas vasomo- 
toras. Várias dessas proteínas podem ser alergênicas. A 
alergia cruzada entre os venenos dos himenópteros é co- 
mum entre yellow jackets e hornets e rara entre abelhas e 
vespas. 

A ocorrência é comum na infância, sendo um dos moti- 
vos o fato de que as crianças com frequência estão ao ar li- 
vre. A maioria das reações é tóxica e limitada ao local da pi- 
cada, com dor, eritema e edema. As reações alérgicas são, 
em geral, mais extensas e ocorrem em crianças. Reações 
potencialmente fatais ocorrem em 0,4 a 0,8% dos casos, 
comparado com 3% em adultos. 


Epidemiologia 

A alergia por himenópteros pode ocorrer em qualquer idade. 
Embora as crianças sejam mais frequentemente picadas que 
os adultos, as reações sistêmicas na infância são incomuns 
(1%); as reações cutâneas locais e extensas são mais comuns. 
Um estudo americano de 3.000 casos de acidentes com hi- 
menópteros na infância e adolescência mostrou que em 
88% dos casos as reações foram entre leves e moderadas e 
em 12% foram graves, enquanto, em adultos, as reações 
graves foram classificadas em 26 a 38% dos casos. 


A incidência de mortalidade por picadas de insetos e 
anafilaxia é baixa, porém não desprezível, variando de 0,03 
a 0,48 mortes por milhão de população a cada ano. A maio- 
ria das fatalidades ocorre em adultos com mais de 40 anos. 
Reações tóxicas sistêmicas decorrentes do excesso do ve- 
neno ocorrem acima de 100 picadas, e acima de 500 são as- 
sociadas a morte. A sensibilização prévia pode ser induzida 
por picadas anteriores ou indiretamente, pela inalação ou 
exposição gastrointestinal ao antígeno do himenóptero. 

Diferentemente de outras alergias, a relação masculino / 
feminino é de 2:1, e cerca de metade das pessoas que têm 
reações alérgicas a picadas de Hymenoptera é atópica. 

Estudos epidemiológicos têm demonstrado que pacien- 
tes com grandes reações locais tendem a ter o mesmo tipo 
de reação quando picado novamente. O risco de desenvol- 
ver uma reação sistêmica na próxima picada é baixa, va- 
riando entre 5 e 10% nos adultos e de 2% em crianças. 


Fisiopatologia 

As reações sistêmicas e as locais extensas são usualmente me- 
diadas por IgE, sendo as últimas, em geral, resultado da fase 
tardia da reação. Pelo menos uma picada anterior é necessária 
para sensibilizar o indivíduo. No entanto, a sensiblilização é 
mais comum de ocorrer após múltiplas exposições. Uma vez 
que haja a sensibilização, ocorrerá, após a picada, degranula- 
cao de mastócitos e basófilos, com liberação da histamina e 
outros mediadores pré-formados e neoformados. As reações 
locais menores são associadas as propriedades farmacológicas 
do veneno. 


Manifestações clínicas 
Reações a picadas de insetos podem corresponder a quatro ca- 
tegorias: local, locais extensas, sistêmicas ou anafiláticas e tó- 
xicos. A reação local se caracteriza pelo edema, rubor e dor no 
local da picada, usualmente resolvendo-se em horas. 

A local extensa acomete grande área da pele, em geral 
com mais de 10 cm de diâmetro e em contiguidade com a 
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região da picada. Manifesta-se por desconforto, dor, cocei- 
ra e vermelhidão no local. Pioram nas 24 a 48 horas iniciais 
e melhoram após 5 a 10 dias. Praticamente todos os pacien- 
tes que apresentam esse tipo de reação tendem a repeti-la 
nas picadas subsequentes. 

As reações tóxicas são consequência de um mecanismo 
inflamatório não mediado por IgE e dependentes da quan- 
tidade de veneno injetado e suscetibilidade individual. Em 
geral, as reações locais não são consideradas graves, mas, 
se ocorrerem no pescoço, face e cavidade oral, podem cau- 
sar obstrução das vias aéreas e evoluir de forma dramática. 
Reações tóxicas graves são dificeis de distinguir de uma 
reação alérgica grave e são produzidas por várias ferroadas 
simultâneas e liberação direta de mediadores e por vezes se 
associam a complicações graves, como insuficiência renal 
aguda. 

As reações sistêmicas ou anafiláticas acometem mais 
que um órgão e são mediadas por IgE. São a expressão ma- 
xima de gravidade clínica e ameaçam a vida do paciente 
(Figura 1). Ocorrem poucos minutos após a picada e, em ge- 
ral, quanto mais imediata a reação, mais grave sua evolu- 
ção. O risco de recorrência da reação sistêmica grave é me- 
nor na criança que no adulto (Tabela 1). 


Reações incomuns 

Reações raras podem ocorrer e nem sempre apresentam fisio- 
patologia esclarecida. São relatadas manifestações neurológi- 
cas como encefalopatias, miastenia gravis, neurite periférica e 
sindrome de Guillain-Barré. Quadros renais como insuficiên- 
cia renal aguda e síndrome nefrótica também são descritos, 
assim como infarto agudo do miocárdio, arritmias cardicas, 
catarata, conjuntivites, neuropatia ótica, púrpura trombocito- 
pênica e vasculites. 





Figura 1 Angioedema facial após picada de abelha. 


Diagnóstico 

A história clínica é de suma importância, pois determinará as 
condutas diagnósticas e terapêuticas de cada caso. São dados 
importantes a identificação do inseto, o tempo transcorrido 
entre a picada e o início dos sintomas, evolução dos sintomas, 
o local, o número de picadas e se o inseto deixou ferrão ou não. 
Essas informações são necessárias para que se saiba qual me- 
dicação deverá ser utilizada e qual será a resposta. Também é 
importante averiguar o uso concomitante de medicamentos 
(p.ex., betabloqueadores) ou a simultaneidade de doenças, 
para que não haja complicações no tratamento da anafilaxia, 
como hipertensão, arritmias cardíacas e outras cardiopatias. 
Saber se o paciente é portador de doenças com déficit de de- 
senvolvimento e dificuldades de linguagem que comprome- 
tam o relato dos sintomas. 

Os testes cutâneos de hipersensibilidade imediata com 
extratos contendo o veneno do inseto confirmam os qua- 
dros mediados por IgE em pacientes com história clínica 
positiva. Em 15 a 20% dos indivíduos assintomáticos, o tes- 
te cutâneo pode ser positivo. Os testes são realizados ini- 
cialmente com a técnica de prick e, se negativos, são reali- 
zados por técnica intradérmica. 

A pesquisa de anticorpos IgE específicos in vitro pode ser 
realizada em casos de história positiva e teste cutâneo de lei- 
tura imediata negativo, em caso de doenças de pele e em pa- 
cientes com história de reações sistêmicas ou anafilaxia. Em 
razão do período refratário, é recomendado que os testes 
cutâneos e a pesquisa de IgE específica sejam realizados de 4 
a 6 semanas após o acidente. Os testes in vivo e in vitro são 
considerados complementares, já que nenhum deles isola- 
damente identifica todos os pacientes verdadeiramente alér- 
gicos. O grau de sensibilidade demonstrado nesses testes 
não se correlaciona com a gravidade dos sintomas. 

O diagnóstico diferencial encontra-se descrito na Tabela 2. 


Tratamento 


Caso presente, o ferrão deve ser removido cuidadosamente 
para evitar a injeção adicional de veneno. Deve ser realizada a 
higiene local com água e antisséptico. O uso de compressas 


Tabela 1 Diagnóstico clínico da anafilaxia 


A anafilaxia é altamente provável quando preencher qualquer 
um dos seguintes critérios: 








Critério 1 








Início agudo, com envolvimento da pele, membranas mucosas, 
ou ambos (urticária, prurido, vermelhidão, inchaço dos lábios, 
língua e úvula) e pelo menos um dos seguintes sintomas: 
* respiratórios: tosse, dispneia, sibilância, estridor, sensação de 
aperto ou dor no peito e/ou hipóxia 
e cardiovasculares: hipotensão arterial, arritmias cardíacas, 
bradicardia, colapso circulatório e/ou parada cardíaca 
e gastrointestinais: náuseas, vômitos, dor abdominal e/ou 
diarreia 
e neurológicos: tonturas, vertigens e/ou inconsciência 


Critério 2 











Hipotensão após a exposição (pressão sistólica < 70 mmHg para 
crianças de 1 mês a 1 ano, < 70 mmHg + (2 x idade) de 1a 10 
anos de idade e < 90 mmHg entre 11 e 17 anos) 








Tabela 2 Diagnóstico diferencial da alergia a 
himenópteros 


Erisipela 


Celulite 





Dermatite de contato 





Linfedema 





Mastocitoma 





Síndrome de Wells ou celulite eosinofílica 





Farmacodermias 





Exantemas virais 





Colagenoses 





frias ajuda a reduzir a dor e o edema local. Em caso de prurido, 
podem-se utilizar anti-histamínicos sistêmicos e corticoste- 
roides tópicos. Em caso de dor, é recomendado uso de analgé- 
sicos. Nos casos de reação local extensa, pode ser necessário 
um curso rápido de corticosteroides orais (metilprednisolona: 
la 2 mg/kg /dia). A ocorrência de infecção bacteriana secun- 
dária é extremamente rara. 

Nos casos de anafilaxia, o paciente deve ser colocado em 
decúbito dorsal, com as pernas elevadas. Devem-se evitar 
mudanças de postura, especialmente para a posição verti- 
cal, pois isso pode contribuir para um desfecho fatal. A dro- 
ga de escolha para o tratamento dessas reações é a epinefri- 
na, sendo a via preferida a intramuscular (IM), na região 
anterolateral da coxa. As doses recomendadas são: para 
crianças, 0,01 mL/kg IM (até 0,3 mL), sem diluição; para 
adultos, 0,30 a 0,50 mg. As doses podem ser repetidas a 
cada 15 a 20 minutos. Deve ser recomendada a crianças e 
adolescentes com quadro de anafilaxia a portabilidade de 
identificação e a adrenalina autoinjetável, atualmente não 
disponível no Brasil. Os parentes e cuidadores devem ser 
treinados para o seu uso e no tratamento inicial da emer- 
gência. O uso da adrenalina no momento da picada não 
substitui a atenção médica imediata. O autoinjetor infantil 
(0,15 mg de epinefrina) é indicado para crianças até 25 kg; 
para aquelas acima de 25 kg, utilizar o autoinjetor adulto 
(0,30 mg de epinefrina). Ver mais no Capítulo Anafilaxia. 

A imunoterapia deve ser decidida e realizada pelo especia- 
lista em alergia e imunologia. A imunoterapia para o veneno 
do himenóptero (IVH) é universalmente aceita, segura e efi- 
caz no tratamento para prevenção de reações anafiláticas a 
picadas de Hymenoptera. É o único tratamento que pode, a 
partir de imunomodulação, modificar a resposta biológica e 
alterar o curso natural do fenômeno alérgico. É realizada por 
via subcutânea e induz um estado de tolerância imunológica. 
É indicada para os pacientes com história de reação sistêmi- 
ca à picada. Reações adversas a IVH são comparáveis as pro- 
duzidas durante a imunoterapia (TT) com os inalantes. 

A idade do paciente não é uma contraindicação absoluta. 
Há consenso de que o início de IT deve ser considerado em 
crianças de 5 anos de idade ou mais. Sugere-se que o trata- 
mento seja mantido durante 5 anos, o que é suficiente para 
a maioria dos pacientes. 
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Prevenção 
Pacientes alérgicos devem receber orientações com o objetivo 
de reduzir o risco de novas picadas: 

e evitar comer ou beber ao ar livre, especialmente alimentos e 
bebidas açucaradas; 

e ter cuidado em quintais e jardins, na manipulação de lixo, pi- 
queniques e qualquer outra atividade ao ar livre; 

e nao beber água das torneiras ou mangueiras no jardim; 

e monitoramento de áreas com piscinas; 

e usar sapatos ou tênis quando estiver ao ar livre; 

e em passeios de bicicleta ou motos, usar capacetes, mangas 
compridas e luva; 

e nao usar roupas soltas que permitam a penetração de insetos, 
pois eles são atraídos por cores brilhantes e padrões florais; 
vestir roupas claras, tons de branco, verde e pastéis; 

e evitar perfumes, loções, sabonetes, colônias e preparações 
aromáticas para cabelos; 

e antes de dar a partida, verificar se há insetos dentro do veicu- 
lo e manter as janelas fechadas; 

e nao fazer movimentos rápidos ou bruscos próximo aos inse- 
tos, pois a maioria das picadas ocorre quando eles se sentem 
ameaçados; 

e todos os ninhos e colmeias na vizinhança devem ser removi- 
dos por um profissional; 

e não confiar em produtos repelentes de insetos como forma de 
proteção; 

e utilizar sempre pulseiras ou placas de identificação alérgica; 

e portarum kit de emergência com adrenalina autoinjetável; os 
membros da família e colegas do paciente devem aprender a 
forma de aplicação; 

e procurar assistência médica e o hospital imediatamente após 
a administração da adrenalina autoinjetável. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender que a alergia a himenópteros é uma reação 
de hipersensibilidade do tipo |, mediada pela 
imunoglobulina E (IgE), ao veneno dos insetos da 
ordem Himenoptera (abelhas, vespas, marimbondos e 
formigas), em indivíduos previamente sensibilizados. 

e Conhecer as bases epidemiológicas e fisiopatológicas 
da reação imunológica produzida pela alergia a 
himenópteros. 

e Saber identificar e diferenciar as reações tóxicas das 
anafiláticas, assim como as reações incomuns que 
fazem parte da alergia a himenópteros. 

e Formular o diagnóstico de alergia com base na história 
clínica e exame físico, considerando também os testes 
imunoalérgicos disponíveis para a confirmação 
diagnóstica. 

e Conhecer os procedimentos indicados para o 
tratamento das reações alérgicas a himenópteros, 
incluindo medicamentos analgésicos, antialérgicos e 
mesmo aqueles indicados em situações nas quais se 
identifica anafilaxia. 


444 - TRATADO DE PEDIATRIA * SEÇÃO 8 ALERGIA E IMUNOLOGIA 


Orientar os pais da criança quanto aos procedimentos 
preventivos a serem adotados com o objetivo de 
reduzir o risco de novas picadas pelos insetos. 
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ANAFILAXIA 


Marcos Tadeu Nolasco da Silva 


Introdução 
A anafilaxia pode ser definida como “uma reação alérgica séria, 
generalizada e de início súbito, que pode causar a morte”! Ti- 
picamente, dois ou mais órgãos ou sistemas são acometidos. 
Outra característica importante é a rapidez da evolução do 
quadro, que pode ser letal a partir de 5 a 30 minutos do início 
dos sintomas.” 
Os eventos anafiláticos: 
e têm aumentado em incidência e gravidade; 
e são insuficientemente diagnosticados; 
e sao tratados de forma pouco sistematizada, com baixa adesão 
dos profissionais as diretrizes baseadas em evidências.” 


Visando a um constante aprimoramento no reconhecimento e 
manejo dos quadros de anafilaxia, diretrizes, nacionais e in- 
ternacionais, e revisões narrativas têm sido publicadas e am- 
plamente divulgadas na comunidade médica.!?47810 


Epidemiologia 

Na população geral, estima-se, com base em estudos interna- 
cionais, que ao menos um evento anafilático ocorrerá durante 
o curso da vida em 0,05 a 2% das pessoas. 

Entre os fatores de risco para incidência e gravidade dos 
quadros anafiláticos, destacam-se a faixa etária (predomínio 
em adolescentes e adultos jovens) e a presença de comorbida- 
des, como a asma e outras doenças respiratórias, doenças 
cardiovasculares, rinite alérgica, dermatite atópica e doenças 
psiquiátricas. Condições como cardiopatias ou uso de medica- 
mentos, como bloqueadores beta-adrenérgicos (betabloquea- 
dores) e inibidores da enzima conversora da angiotensina 
(Teca), contribuem para aumento de risco. O uso de substan- 
cias, como etanol, sedativos, antidepressivos e drogas recrea- 
tivas, pode aumentar a morbidade e a letalidade, por afetar o 
reconhecimento dos desencadeantes e sintomas. 

A principal causa de morte, nos casos mais graves, é o cho- 
que, pela intensa vasodilatacao e redistribuição do volume cir- 
culante. A parada respiratória, secundária a broncoconstrição 


grave, ou obstrução por edema de vias aéreas superiores, é a 
segunda causa mais importante de letalidade. 


Etiologia e patogênese 

Estudos demonstram que, na faixa pediátrica, os alimentos 
são os desencadeantes mais comuns de reações anafiláticas. 
Sao citadas 150 a 200 mortes por ano nos Estados Unidos, as- 
sociadas a anafilaxia desencadeada por alimentos. Nos lacten- 
tes, predominam leite e derivados, seguidos de amendoim, 
nozes, soja, ovos, frutas e vegetais. Nos pré-escolares e escola- 
res, cresce a importância proporcional do amendoim e das no- 
zes. Nos adolescentes, destacam-se amendoim, nozes, frutas 
e vegetais, peixes e frutos do mar. 

Em lactentes, a exposição pode ser indireta, por contato 
com alérgenos transmitidos no leite materno. Em crianças 
maiores, deve-se atentar para o fato que boa parte das exposi- 
ções ocorre fora do domicílio, em ambientes como escolas, 
restaurantes ou casas de amigos e parentes. Outro aspecto a se 
destacar na anafilaxia desencadeada por alimentos é a asso- 
ciação com o desencadeamento da crise pelo exercício físico 
após a ingestão do alimento alergênico. 

A segunda causa mais importante em pediatria é a hiper- 
sensibilidade ao veneno de insetos da ordem Hymenoptera 
(abelhas, vespas, marimbondos e formigas). 

Em seguida, destacam-se os medicamentos, em especial os 
antibióticos (beta-lactâmicos, sulfa-trimetoprim, quinolonas, 
vancomicina), agentes anestésicos, opiáceos, analgésicos, anti- 

-inflamatórios não esteroides (Aine), quimioterápicos antineo- 
plásicos e agentes diagnósticos, como os contrastes radiológicos. 

O látex, amplamente presente no ambiente, tanto em artefa- 
tos cotidianos (chupetas, brinquedos, balões, equipamentos es- 
portivos, preservativos) como em equipamentos médico-hospi- 
talares, também tem papel importante no desencadeamento da 
anafilaxia.” 

É rara a ocorrência de anafilaxia associada a vacinas. 

Estímulos físicos, como exercício e contato com o frio, po- 
dem ser desencadeantes de anafilaxia. A anafilaxia por exercí- 
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cio pode ser isolada ou ocorrer após a ingestão de alimentos ou 
medicamentos. 

Em cerca de 25% dos casos, o agente causal não é determi- 
nado, sendo o quadro definido como anafilaxia idiopática. 

O mecanismo de doença, na maior parte dos casos de anafi- 
laxia, é a hipersensibilidade imediata mediada pela imunoglo- 
bulina E (IgE), culminando, após o contato com o alérgeno, na 
rápida e intensa ativação de mastócitos e basofilos, e liberação 
de uma variedade de substâncias ativas, principalmente a 
histamina, triptases, carboxipeptidases, quimases e proteogli- 
canos. Ocorre também a produção de leucotrienos, prosta- 
glandinas e fator ativador plaquetário (PAF). Os mediadores 
causam vasodilatação, edema e prurido, contração da muscu- 
latura lisa (broncoespasmo e acentuação da motilidade intes- 
tinal), quimiotaxia e ativação de eosinófilos e neutrófilos. Os 
mastócitos e basófilos ativados também liberam citocinas e 
quimiocinas, que têm um papel mais importante na fase tar- 
dia de reações bifásicas, por meio do recrutamento e ativação 
celular. Em alguns pacientes, mais de um mecanismo pode es- 
tar envolvido simultaneamente.° 


Manifestações clínicas e diagnóstico 

O diagnóstico da anafilaxia é essencialmente clínico. Os crité- 
rios recomendados por diretrizes internacionais constituem- 
-se em valioso instrumento diagnóstico, e devem ser ampla- 
mente disseminados entre os profissionais de saúde. Os 
referidos critérios estão resumidos na Tabela 1. 


Tabela 1 Critérios clínicos para o diagnóstico de 
anafilaxia 


Anafilaxia é altamente provável quando qualquer um dos três 
critérios abaixo está presente: 





1. Início agudo (minutos a várias horas) de uma doença com 
envolvimento da pele, mucosa, ou ambos (urticária generalizada, 






















































































A) Alteração respiratória (dispneia, sibilância/broncoespasmo, 
estridor, redução do pico de fluxo expiratório - PFE - e hipoxemia) 























B) Pressão arterial baixa ou sintomas associados de disfunção 
orgânica (hipotonia, colapso, síncope e incontinência) OU 























2. Dois ou mais dos seguintes sinais e sintomas, ocorrendo 
rapidamente (minutos a várias horas), após exposição a um 
provável alérgeno para aquele paciente: 











A) Envolvimento da pele e mucosa (urticária generalizada, 
prurido ou edema de lábios, língua ou úvula) 











B) Alteração respiratória (dispneia, sibilância/broncoespasmo, 
estridor, redução do PFE e hipoxemia) 



























































C) Pressão arterial baixa ou sintomas associados de disfunção 
orgânica (hipotonia, colapso, síncope e incontinência) 











D) Sintomas gastrointestinais persistentes (dor abdominal em 
cólica, vômitos) OU 











3. Redução rápida (minutos a várias horas) da pressão arterial 
após exposição a um alérgeno conhecido do paciente 











A) Lactentes e crianças maiores: pressão sistólica baixa 
(específica para a idade) ou com redução > 30% 






































B) Adolescentes e adultos: pressão sistólica < 90 mmHg ou 
redução > 30% do basal do indivíduo 









































Fonte: adaptada de Simons et al., 2011.2 


Um estudo com 605 pacientes pediátricos destacou a pre- 
dominância de envolvimento cutâneo (> 85% em todos os 
grupos etários), manifestações respiratórias (59 a 81% dos 
grupos mais jovens) e do trato gastrointestinal (> 50% em to- 
das as idades). Sintomas adicionais, que devem ser lembra- 
dos, incluem taquicardia, eritema conjuntival e lacrimeja- 
mento, congestão nasal, rinorreia e espirros, irritabilidade, 
alteração do estado mental e perda da consciência!” (Tabela 2). 
Deve-se destacar o fato de lactentes e crianças pequenas te- 
rem dificuldade em expressar seus sintomas. 

Com base nos sintomas iniciais, não é possível prever com 
segurança a gravidade e o tempo de evolução de um evento. A 
reação mais típica, também chamada de unifásica, inicia-se 
imediatamente após a exposição ao alérgeno, resolvendo-se 
em minutos a cerca de 6 horas, sem recorrência. Em 6 a 1% 
dos casos, podem ocorrer reações bifásicas, com retorno dos 
sintomas ocorrendo geralmente em um período de 8 horas do 
episódio inicial, mais raramente até 72 horas. Uma categoria 
adicional é a chamada reação protraída, com duração de horas 
ou mesmo dias após a reação inicial. 

A avaliação laboratorial fornece poucos subsídios diagnós- 
ticos. A elevação no nível sérico de triptase, enzima liberada 
durante a reação anafilática, pode caracterizar laboratorial- 
mente a anafilaxia, desde que em um intervalo curto (15 mi- 
nutos a 3 horas do início do episódio). A dosagem de histami- 
na plasmática tem utilidade limitada, devido a curta meia-vida 
circulante deste mediador, o que limita o período adequado 
para sua coleta ao intervalo entre 10 minutos e 1 hora após o 
início do evento. 


Diagnóstico diferencial 
As principais condições a serem diferenciadas dos quadros de 
anafilaxia são citadas na Tabela 3. 


Tratamento 

Tratamento da anafilaxia em unidades 

de saúde 

Toda reação anafilática é uma emergência médica. Visando a 
um atendimento efetivo, devem ser utilizados protocolos pa- 
dronizados, com treinamento periódico das equipes e pronta 
disponibilidade de suprimentos. Painéis com protocolos de- 
vem ser afixados às paredes em salas de emergência. Esses 
painéis podem ser adquiridos por consulta ao website da 
World Allergy Organization.” Os procedimentos propostos 
nos protocolos devem ser simulados regularmente pelas equi- 
pes responsáveis pelo atendimento de urgência. 

O atendimento começa pela imediata remoção do agente 
desencadeante, sempre que possível. Em seguida, realiza-se 
rápida avaliação do paciente (via aérea, respiração, circulação, 
pele, estado mental, estimativa do peso). 

Os seguintes passos devem ser executados de forma con- 
corrente: 

1. Solicitar ajuda das equipes de reanimação, anestesia ou emer- 
gência. 
2. Suporte circulatório: 
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Tabela 2 Sinais e sintomas de crianças em unidade de emergência com anafilaxia diagnosticada pelos critérios clínicos 
(valores em porcentagens) 


Lactentes Pré-escolares (2 a 5 anos) Escolares (6 a 1 anos) Adolescentes (12 a 18 anos) 


n= 191 n=171 n=150 n=145 
Envolvimento organico 
Cutaneo 98 95 92 87 
Respiratório 59 81 70 71 
Gastrointestinal 56 50 59 59 
Cardiovascular * ° * 12 
Sinais e sintomas 
Urticaria 89 78 64 59 
Edema 53 56 44 36 
Náusea/vômitos 53 34 29 17 
Dispneia 37 34 39 SÁ 
Sibilos 29 55 42 25 
Prurido 19 29 54 36 
Estridor 5 10 * * 
Tontura/desmaio O O i 12 
Dor abdominal O * 12 * 
Disfagia E 18 41 48 
Rouquidao ii 12 i 13 
Diarreia * O O i 
Alteração do estado mental * i * O 
Angioedema 7 ü 7 i 


Diagnóstico de alta com o termo “anafilaxia” 
6 25 13 13 


* Não calculado, por número insuficiente de observações. 
Fonte: adaptada de Rudders et al., 2011.2 


Tabela 3 Diagnóstico diferencial da anafilaxia 

Síncope vasovagal - não apresenta sinais cutâneos e geralmente cursa com bradicardia 

Crise asmática aguda 

Urticária generalizada 

Aspiração de corpo estranho 

Eventos cardiológicos agudos (insuficiência cardíaca, infarto do miocárdio, tromboembolismo pulmonar) 
Eventos neurológicos agudos (acidente vascular cerebral, convulsão) 

Síndromes causadoras de rubor, ou flush, como sindrome carcinoide, ingestão de etanol, epilepsia 


Quadros pós-alimentares: ingestão de glutamato, sulfitos, escombroidose (intoxicação histamínica pelo consumo de carne de peixe 
deteriorada) 


Choque hemorrágico, cardiogênico, séptico 

Síndromes com excesso de produção de histamina: mastocitose sistêmica, urticária pigmentosa 
Angioedema hereditário 

Angioedema associado a leca 

Vasculite urticariforme 

Síndrome do homem vermelho (infusão rápida de vancomicina) 

Quadros psiquiátricos: sindrome do pânico, síndrome de Münchausen, síndromes conversivas 


leca: enzima conversora de angiotensina. 
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Posicionar paciente em decúbito dorsal, com membros infe- 
riores elevados. Esse posicionamento é contraindicado ape- 
nas nos casos de dispneia intensa ou vômitos. Nesses casos, 
deve-se estabelecer uma posição confortável, mantendo-se os 
membros elevados. Em nenhum momento durante o episódio 
agudo, o paciente deve sentar-se ou levantar-se, sob risco de 
colapso circulatório (sindrome do ventrículo vazio). 

Administração imediata de adrenalina. Esse medicamento, 
amplamente disponível e de baixo custo, é o único comprova- 
damente salvador de vidas em casos de anafilaxia. A demora 
em sua administração é associada a maior morbidade, morta- 
lidade e incidência de reações bifásicas. A adrenalina age so- 
bre vários mecanismos da reação anafilática. Apresenta efeito 
alfa-adrenérgico, reduzindo a vasodilatação e aumentando a 
resistência vascular periférica, sendo útil na perfusão orgânica, 
redução do angioedema e da urticária. Seu efeito beta -adre- 
nérgico aumenta a contratilidade cardíaca. O efeito beta, 
-adrenérgico promove broncodilatação e inibe a liberação de 
mediadores inflamatórios. Utiliza-se a solução 1:1.000 de 
adrenalina, por via intramuscular (IM), na dose de 0,01 mg/ 
kg (0,01 mL/kg), na porção média da face anterolateral da 
coxa. A dose máxima é de 0,3 mg em crianças menores de 12 
anos, e 0,5 mg em adolescentes maiores de 12 anos e adultos. 
Se a dose inicial não for efetiva, repetir em intervalos de 5 a 15 
minutos. Cerca de 20% dos pacientes necessitam de uma se- 
gunda dose. A via IM propicia níveis plasmáticos e teciduais 
maiores e mais rápidos, quando comparada à via subcutânea, 
que não deve ser utilizada. A preocupação com efeitos adver- 
sos não deve retardar a administração da adrenalina. 

Manter monitoração cardiocirculatória e respiratória não 
invasiva contínua, incluindo pressão arterial, frequência e rit- 
mo cardíaco, eletrocardiograma e oximetria de pulso. 

A qualquer momento, se indicado (bradicardia intensa ou 
parada cardiorrespiratória), iniciar compressões torácicas e 
demais procedimentos de reanimação, de acordo com as dire- 
trizes de suporte avançado de vida em pediatria. 

Garantir acesso venoso seguro e iniciar expansões com cris- 
taloide, em alíquotas de 20 mL/kg de NaCl a 0,9%, de início 
em bolo e, em seguida, a cada 30 a 60 minutos. O volume deve 
ser titulado de acordo com a pressão arterial, a perfusão orga- 
nica e a diurese. 

Havendo hipotensão persistente após posicionamento, ad- 
ministração de adrenalina IM e fluidos, recomenda-se o uso 
de adrenalina endovenosa (EV). Nesses casos, não é utilizada 
a solução de adrenalina a 1:1000, e sim a diluída a 1:10.000, na 
dose de 0,01 mg/kg, até o maximo de 1 mg. Pode ser necessa- 
ria infusão continua, na dose de 0,1 a1 mcg /kg /min. 

Nos pacientes que nao responderem a adrenalina ou sob uso 
de betabloqueador, recomenda-se o uso de glucagon EV, na 
dose de 0,02 a 0,03 mg/kg, até 0,5 mg /dose, nas crianças me- 
nores de 20 kg. Para maiores de 20 kg, administrar 1 mg/dose. 

Caso nao haja resposta e persista o quadro de hipotensão, re- 
comenda-se o uso de vasopressina ou agentes simpatomiméti- 
cos agonistas alfa-1, em unidade de terapia intensiva (UTI). 

3. Manejo de via aérea e suporte respiratório: administrar oxigê- 
nio suplementar. 


Estar preparado para entubação traqueal ou cricotireoto- 
mia. Pacientes com rouquidão, estridor, edema de orofaringe 
e língua são de alto risco, e a entubação poderá ser tecnica- 
mente difícil. Nesses casos, avaliar a possibilidade de entuba- 
cao seletiva sob sedação. Manter contato com a equipe de 
anestesia. 

Havendo dispneia, tosse ou sibilos, mantidos após a inje- 
ção de adrenalina, realizar inalação com agente agonista be- 
ta, -adrenérgico de curta duração. 

4. Uso de agentes adjuvantes. 


Todos os demais agentes terapêuticos apresentam início de 
ação tardio e menos eficiente, sendo considerados adjuvantes.’ 

O uso de medicamentos adjuvantes não deve jamais pos- 
tergar ou substituir o uso da adrenalina, pois não aliviam a 
obstrução de via aérea superior e não restauram a pressão ar- 
terial e perfusão tecidual. 

Os anti-histamínicos (antagonistas dos receptores H da 
histamina) apresentam início lento de ação e aliviam o pruri- 
do, rubor, urticária, angioedema, sintomas nasais e oculares. 
Podem causar sonolência, dificultando a avaliação do estado 
mental. Recomenda-se o uso de difenidramina, na dose dela 
2 mg/kg, até 50 mg, EV. A prioridade incorretamente atribui- 
da a seu uso é a causa mais comum da não administração de 
adrenalina, e coloca o paciente em risco de uma reação amea- 
cadora de vida. 

Os antagonistas dos receptores H, da histamina podem ter 
algum benefício em seu uso associado aos antagonistas H.. 
Recomenda-se a ranitidina EV, na dose de 0,5 a 1 mg/kg, até 
50 mg. 

Os agonistas beta -adrenérgicos podem atuar sobre a sibi- 
lância, tosse e dispneia não responsivos à adrenalina; porém, 
não atuam sobre a obstrução de vias aéreas superiores, hipo- 
tensão e choque. Recomenda-se o uso de salbutamol inalató- 
rio, na dose de 0,1] mg/kg (apresentação em gotas, 5 mg/mL). 

Os corticosteroides são potencialmente úteis em pacientes 
com uso recente de corticosteroide, asma ou insuficiência su- 
prarrenal. Seu uso é recomendado para a redução de reações 
bifásicas, em que pode haver exacerbação do quadro após re- 
missão inicial. O agente recomendado é o succinato de metil- 
prednisolona EV, na dose dela 2 mg/kg, até 50 mg. 

Casos de anafilaxia refratária, não responsiva as medidas 
citadas acima, devem ser conduzidos em UTI pediátrica. 

Na Tabela 4, estão resumidas as principais propriedades 
dos medicamentos usados no tratamento da anafilaxia. 

Os procedimentos para o tratamento hospitalar do episó- 
dio agudo encontram-se resumidos na Figura 1. 

5. Acompanhamento do paciente após estabilização 


O período de observação, após episódio agudo, dependerá da 
gravidade, da adequação da supervisão, do preparo dos pais 
ou cuidadores e da facilidade de acesso ao cuidado. Pode ser 
de 6 até 24 horas. Devem-se orientar os familiares para obser- 
var a possibilidade de recorrência dos sintomas nas reações bi- 
fásicas, no maximo até 72 horas. 
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Paciente com sinais e sintomas de anafilaxia 


Suporte de via aérea pode necessitar: | 
Entubação precoce; 
Cricotireotomia; 
Nebulização com adrenalina; 
Assistência de anestesiologista; 
Inalação com beta-2 de curta duração 
para obstrução de vias aéreas inferiores 


Chamar por ajuda 
Remover contato com desencadeante 
(p.ex. infusão de medicamento) 
Avaliar e assegurar via aérea, respiração e 
circulação 


| 


Monitoração cardíaca continua 
Sinais vitais, incluindo PA e SaO 
Administrar oxigênio É 
Posicionar paciente em decúbito dorsal e 
com membros inferiores elevados 


| 


Administrar adrenalina IM, no terco médio da face anterolateral da coxa 
Solução 1:1.000 - 0,01 mg/kg - máximo de 0,3 mg (0,3 mL) em < 12 anos e 0,5 mg (0,5 mL) em = 12 anos 
Repetir a cada 5 a 15 minutos, se necessário 


| 


Reavaliar via aérea, respiração e circulação 


| 


Obter acesso EV ou IO 
Administrar NaCL 0,9%, 20 mL/kg rapidamente; 
repetir até 60 mL/kg, se necessário para hipotensão 


| 


Se a hipotensão persistir apesar da adrenalina IM 
e fluidos EV, iniciar infusão continua de adrenalina, outro 
vasopressor, ou glucagon 


| 


Após estabilização do paciente, administrar 
medicamentos adjuvantes como anti-histamínicos anti-H 
ou H e corticosteroides, quando indicados 

2 


| 


Observação hospitalar - mínimo 6 horas 


Figura 1 Etapas do tratamento hospitalar da anafilaxia. 
EV: endovenosa, IM: intramuscular; IO: intraóssea. 
Fonte: adaptada de Lane e Bolte, 2007.6 


No momento da alta hospitalar, podem ser prescritos corticos- evento, quando será realizada a investigação para detecção do 

teroides (prednisolona, 1 mg/kg, até 40 mg, 1 vez /dia) e anta- alérgeno desencadeante, com o objetivo de orientar a profilaxia. 

gonistas dos receptores H1 da histamina (cetirizina, 2,5 a 5 mg, 

1 vez /dia abaixo dos 5 anos, e 5 a 10 mg/dia acima dos 5 anos) Prevenção de recorrências 

por via oral, até completar 72 horas do episódio agudo. O primeiro passo na prevenção de recorrências é evitar a expo- 
Após a alta, recomenda-se o acompanhamento por pediatra sição a alérgenos identificados ou suspeitos. Todos os pacien- 

alergista. A primeira visita deve ocorrer de la 2 semanas após o tes devem receber orientações escritas para evitar os desenca- 


deantes conhecidos. Nos casos de alergia alimentar, os 
cuidadores devem ser orientados a compreender as informa- 
ções nos rótulos dos produtos. Outro aspecto fundamental é o 
manejo adequado das comorbidades, citadas nas seções ante- 
riores, que podem aumentar o risco de reações anafiláticas. 


Preparo para o autocuidado da recorrência 

da anafilaxia na comunidade 

Os pacientes e/ou cuidadores devem ser orientados a reco- 
nhecer os sinais de recorrência da anafilaxia, e preparados 
para a automedicação, preferencialmente com o uso de dispo- 
sitivos de adrenalina autoinjetável (DAAI). 

A prescrição de adrenalina para autoinjeção, ou injeção por 
cuidador, deve ser feita para todos os pacientes com diagnósti- 
co prévio de anafilaxia, e deve também ser considerada nas se- 
guintes situações:” 

e pacientes com história de urticária aguda generalizada após 
exposição a um desencadeante conhecido. Tal condição sina- 
liza risco aumentado de futuros episódios de anafilaxia; 

e pacientes com fatores específicos de risco que aumentem a 
probabilidade de anafilaxia grave ou fatal, como idade (lac- 
tente, adolescente); comorbidades por doenças, como asma; 
medicações concomitantes (inclui betabloqueadores e Ieca); 

e pacientes com defeitos nas vias de degradação de mediadores 
da anafilaxia por abuso de etanol ou outras substâncias qui- 
micas; 

e pacientes que moram sós ou em áreas afastadas, com dificul- 
dade de meios de transporte ou comunicação. 


Pais, cuidadores ou pacientes instruídos na administração de 
adrenalina devem ser orientados a sempre acionar ou buscar 
serviços de emergência nos episódios recorrentes. 

Idealmente, instituições públicas, como creches, escolas e 
clubes, devem dispor de dispositivos de aplicação de adrenali- 
na, sejam eles DAAI ou ampolas. 

As apresentações habituais dos DAAI possuem dose única 
de 0,15 mg (para pacientes entre 10 e 25 kg) ou 0,3 mg (para 
aqueles com mais de 25 kg). É importante lembrar aos pacien- 
tes e cuidadores que as doses podem ser aplicadas através das 
roupas. Os pacientes devem ser orientados em relação a au- 
toaplicação mais precoce possível, ao detectarem os primeiros 
sintomas. Todos os cuidadores devem ter reserva de pelo me- 
nos duas doses, para serem aplicadas em intervalos de 5 a 15 
minutos. Em lactentes com menos de 10 kg, no entanto, é pre- 
ferível não utilizar os DAAI, recomendando-se a utilização de 
doses individuais aspiradas de ampolas, apesar das dificulda- 
des inerentes. Devem-se utilizar doses individuais exatas 
(p.x., 0,05 mg para uma criança de 5 kg)®. Nenhuma modali- 
dade de DAAI está atualmente regulamentada no Brasil pela 
Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa). Tais dispo- 
sitivos só podem ser obtidos por meio de empresas de impor- 
tação de medicamentos, mediante apresentação da prescrição 
médica, com custo elevado. Os principais nomes comerciais 
são EpiPen®, Adrenaclick® e Anapen®. 

Na indisponibilidade de DAAI, pais ou cuidadores podem 
ser treinados a portar ampolas de solucao de adrenalina a 
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1:1.000 e seringas de 1 mL. A dosagem, nesse caso, será de 0,01 
mg/kg (0,01 mL/kg da solução a 1:1.000), com maximo de 
0,3 mL até os 12 anos e 0,5 mL a partir desta idade, sempre por 
via IM. Essa conduta deve ser instruída rigorosamente pelos 
médicos e pela enfermagem nos serviços de referência em 
alergia pediátrica, e revista a cada consulta. 


Aspectos de educação em saúde 

Ao receberem alta hospitalar, pacientes com quadros de anafi- 
laxia e seus cuidadores devem ser notificados sobre o risco de 
recorrência, e sobre a necessidade de reavaliação e seguimen- 
to por um pediatra alergista. Deve ser fornecido aos pacientes 
um dispositivo de identificação para reconhecimento de sua 
condição na comunidade, na forma de bracelete ou cartão, 
com informações sobre o diagnóstico, comorbidades, medica- 
mentos em uso e medidas a serem executadas em situações 
de emergência. Um plano de seguimento deve ser fornecido 
aos pacientes e cuidadores, na forma de documento do serviço 
especializado, com claras orientações sobre a prevenção do 
contato com agentes desencadeantes e as medidas a serem to- 
madas em casos de emergência. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender que a anafilaxia é a principal emergência em 
alergia pediátrica, em razão de seu início súbito e de 
sua gravidade clínica, sendo potencialmente letal. 

e Reconhecer que a incidência da anafilaxia aumentou 
significativamente nas últimas duas décadas. 

e Saber que o diagnóstico da anafilaxia é clínico, e o 
pediatra deve estar preparado para o pronto 
reconhecimento dessa situação. 

e Reconhecer que adrenalina, por via intramuscular, deve 
sempre ser o primeiro medicamento administrado no 
tratamento da anafilaxia. 
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ASMA - ABORDAGEM 
AMBULATORIAL 


José Dirceu Ribeiro 
Helena Maria Correa de Sousa Vieira 


Introdução 
A asma é a doença crônica mais frequente na infância em to- 
dos os países do mundo. Trata-se de uma condição complexa, 
com interações genéticas e ambientais e cujo manejo não sofre 
modificações há varias décadas. Não existe tratamento especi- 
fico para asma e, por isso, é preferível utilizar o termo “manejo" 
para as ferramentas utilizadas como tratamento. Sua preva- 
léncia varia de 10 a 30% na maioria dos países do mundo. 

Muitas recomendações atuais para o manejo da asma são 
baseadas em estudos realizados em adultos asmáticos. Existe 
escassez de trabalhos publicados em crianças, principalmente 
naquelas menores de 5 anos de idade." 

A condução de uma criança com asma deve levar em conta 
a atualização, a praticidade e a análise crítica das diretrizes na- 
cionais e os guidelines internacionais para o manejo da asma. 
Diretrizes estão disponíveis na internet e a maioria é gratuita!” 
e têm enfatizado as dificuldades em se fazer um diagnóstico 
seguro de asma em crianças menores de 5 anos, nas quais va- 
rios fenótipos de sibilancia têm sido identificados. Os princi- 
pais objetivos para obter sucesso no manejo da asma incluem: 
ausência de sintomas, sono repousante, crescer e se desenvol- 
ver adequadamente, frequentar escola regularmente, praticar 
esportes, diminuir as exacerbações, evitar hospitalização e 
efeitos colaterais dos medicamentos. 


Diagnóstico 
Infelizmente, não existe, até os dias de hoje, uma definição 
clínica objetiva e clara sobre o que é asma. As características 
citadas na maioria das definições incluem: sindrome em que 
se pode verificar a repetição de dispneia, sibilância, tosse, falta 
de ar, sensação de aperto no tórax. Essas características ou 
manifestações podem ocorrer em crises (exacerbações) leves, 
moderadas e graves e se manifestarem de maneira intermiten- 
te ou persistente (intercrise). 

Em crianças, a espirometria, a medida da hiper-responsivi- 
dade brônquica (HRB) e exames que medem inflamação auxi- 
liam o diagnóstico de asma. Entretanto, resultados normais 


desses exames, quando a criança está assintomática, não ex- 

cluem o diagnóstico. Medidores portáteis de pico de fluxo expi- 

ratório (PFE) não são recomendados para o diagnóstico funcio- 
nal de asma. Um algoritmo para o diagnóstico funcional pode 

ser visto na Figura 1. 

A espirometria antes e após o uso de broncodilatador (BD) 
deve ser realizada de rotina em todas as crianças com suspeita 
de asma. Elevação de mais de 12% nos valores de volume expi- 
ratório forçado no primeiro segundo (VEF1) após BD indica re- 
versibilidade da obstrução e indica o diagnóstico de asma. 
Esse fato também é altamente preditivo de resposta a corticos- 
teroides inalatórios na intercrise. Em contrapartida, a não res- 
posta a BD não exclui o diagnóstico de asma.”* A medida da 
HRB não é necessária para o diagnóstico e acompanhamento 
de crianças asmáticas, mas pode ser muito útil para o diagnós- 
tico diferencial. 

A avaliação de alergia por testes cutâneos de leitura imedia- 
ta ou de hipersensibilidade imediata (TCHI), dosagem da IgE 
total e da IgE específica é feita com o objetivo de determinar se 
um ou mais alérgenos estão envolvidos na fisiopatologia da 
asma. Um teste cutâneo positivo ou um nível elevado de IgE 
específica apenas indica sensibilização alérgica. 

Em resumo, o diagnóstico de asma em crianças baseia-se 
em 3 quesitos: 

1. História clínica de crises de insuficiência respiratória aguda 
que melhoram com broncodilatadores. 

2. Avaliação imunológica com níveis elevados de IgE e positivi- 
dade em testes cutâneos de leitura imediata com aeroalérge- 
nos. 

3. Avaliação funcional com espirometria pré e pós-broncodilata- 
dor e medida da hiper-responsividade brônquica, por exem- 
plo, a metacolina. Fazem diagnóstico: 1+2+3; 1+2 e 1+3. 


Vários fatores têm sido associados a um risco maior de desen- 
volvimento de asma na adolescência: história de atopia pes- 
soal ou familiar, sexo masculino, obesidade, poluição dentro e 
fora do domicílio, exposição a fumaça de cigarro, aparecimen- 
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Suspeita clínica de asma 


| 


Espirometria 


| 


Resposta a broncodilatador 


| 


Negativa 


Positiva 


— 


| 


Medida da hiper-responsividade 
brônquica 


| 


Positiva 


— 


Negativa 


| 


Reavaliar periodicamente e 
considerar outro diagnóstico 





Figura 1 Algoritmo para o diagnóstico funcional de asma 
em crianças maiores de 7 anos e adolescentes. 


to de sibilância após os 2 anos de idade, infecção grave por ví- 
rus sincicial respiratório no período de lactente, frequência 
elevada de crises na primeira infância, função pulmonar alte- 
rada e hiper-responsividade das vias aéreas.” 


Asma em lactentes 

Cerca de 30 a 70% das crianças têm pelo menos um episódio 
de sibilância ao longo da vida, mas somente 30% dos pré-es- 
colares com sibilância recorrente terão asma na idade de 6 
anos.º Aproximadamente 80% dos escolares e adolescentes 
asmáticos iniciaram sintomas de asma nos primeiros anos de 
vida. Crianças pequenas com asma grave têm maior declínio 
da função pulmonar e o controle dos sintomas é mais dificil do 
que nas crianças mais velhas. 

Quanto menor a criança, maior a possibilidade de um diag- 
nóstico alternativo, por exemplo, o refluxo gastroesofágico, fibro- 
se cística, sindrome de aspiração, bronquiolite viral, imunodefi- 
ciência, doença cardíaca congênita e displasia broncopulmonar. 

Até o momento, não existem marcadores bioquímicos ou 
testes clínicos capazes de fornecer, com precisão, o diagnósti- 


co de asma em lactentes e pré-escolares. Crianças menores de 
5 anos, em sua maioria, não conseguem realizar espirometria; 
a dosagem de IgE alterada depende da idade da criança e é de 
dificil interpretação nos mais jovens. 

Diante dessas dificuldades e à necessidade de um diagnós- 
tico precoce da asma, foram desenvolvidos, nos últimos anos, 
vários estudos na tentativa de prever quais lactentes e pré-es- 
colares teriam maiores chances de desenvolver asma no futu- 
ro. Um dos mais utilizados é o índice preditivo de asma (IPA), 
desenvolvido em crianças menores de 3 anos de idade, com a 
finalidade de predizer o risco de asma a partir do 6 anos de ida- 
de.” O índice preditivo de asma modificado (IPAm) incluiu 
crianças a partir dos 2 anos de idade, na tentativa de propor in- 
tervenções terapêuticas precoces em pacientes de alto risco 
para asma” (Tabela 1). 


Tabela 1 IPA modificado x IPA original 


A criança > 2 anos, com história de quatro ou mais episódios de 
sibilância, com pelo menos um diagnosticado por médico 


IPA modificado IPA original 








Critérios maiores Critérios maiores 








Pai ou mãe com asma 
Dermatite atópica 


Pai ou mãe com asma 
Dermatite atópica 
Sensibilização a um ou mais 
aeroalérgenos 


Critérios menores Critérios menores 





Rinite alérgica 

Sibilância não associada a 
infecções virais 
Eosinofilia > 4% 


Sensibilização alérgica a leite, ovo 
ou amendoim 

Sibilância não associada a 
infecções virais 

Eosinofilia > 4% 








Os IPA apresentam limitações e, embora sejam simples e fáceis 
de aplicar, sofrem importantes limitações e ainda não foram 
suficientemente validados para permitir o uso generalizado em 
ambientes clínicos. Portanto, são necessários mais estudos 
para definir critérios clínicos e laboratoriais para o diagnóstico 
de asma em lactentes." É importante ter em mente que nume- 
rosas doenças podem provocar sinais e sintomas semelhantes 
à asma em crianças. 


Manejo da asma no ambulatório (intercrise 

da asma) 

Objetivos: 1) tornar os sintomas crônicos mínimos ou inexis- 
tentes; 2) diminuir a intensidade e o número das exacerba- 
ções; 3) manter a função pulmonar o mais próximo possível 
dos níveis normais; 4) manter níveis normais de atividades 
diárias, incluindo o exercício; 5) evitar os efeitos adversos de 
medicamentos antiasmáticos; 6) evitar a evolução para a li- 
mitação irreversível do fluxo aéreo; 7) prevenir a mortalidade 
por asma. 

Os principais medicamentos para controle da asma são os 
corticosteroides inalados (CT). A indicação do uso dos medica- 
mentos de alívio e aqueles utilizados para controlar a inflama- 
ção está mostrada na Figura 2. 

As diretrizes atuais recomendam o uso de CI diariamente, 
como tratamento preferencial para crianças com asma persis- 
tente leve, moderada e grave. Todos os asmáticos devem usar 
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Asma 
intermitente 


Asma persistente: medicação diária 
Considere consulta com especialista a partir da fase 2 


Subir um degrau 


Fase 6 
Altas doses de Cl e 
associar: 


Tasa 5 MLK ou Laba 


Altas doses de Cl e 
associar: 
MLK ou Laba 


Corticosteroides 
orais 
Avaliar necessidade 
de Anti-lgE 


Avaliar o controle 
Fase 4 
Doses médias de 
Cl e associar: 
MLK ou Laba 


Fase 3 
Doses médias 
de Cl 
Alternativa: MLK 
Fase 2 
Baixas doses 
de Cl 
Alternativa: MLK 


Descer um degrau 


Em todas as fases: checar a adesão, a técnica da medicação inalatória, o controle ambiental, usar Saba 
em exacerbações agudas e educar o paciente e os familiares. 
Só diminuir o tratamento se a asma estiver bem controlada por pelo menos 3 meses. 





Figura 2 Abordagem por etapas para o manejo da asma em crianças. 
Cl: Corticosteroides inalatórios; MLK: montelucaste; Saba: short acting beta, agonist; Laba: long acting beta, agonist; medicamentos de alívio rápido: 
Saba: fenoterol, salbutamol ou terbutalina; considerar curso de corticosteroide oral se a exacerbação for grave ou se o paciente tiver história de exacerbações 


graves anteriores. 


Saba como medicações de resgate para aliviar a crise aguda. 
Esse manejo melhora as medidas fisiológicas de obstrução das 
vias aéreas, a gravidade dos sintomas, a qualidade de vida e di- 
minui a frequência das exacerbações agudas. O tratamento 
continuo com CI evita a perda progressiva da função pulmo- 
nar. Crianças com inflamação alérgica respondem melhor aos 
CI do que aquelas com inflamação nao alérgica.” 

Na asma mal controlada é melhor adicionar uma segunda 
droga, um beta-2 agonistas de longa ação (Laba) em maiores 
de 4 anos ou antagonistas dos receptores dos leucotrienos, do 
que para aumentar a dose de CI. A administração de Laba, iso- 
ladamente, não é recomendada; ele deve ser sempre adminis- 
trado asssociado a um CI. Recentemente, a Gina formulou vá- 
rias orientações para o manejo da asma que podem ser vistas 
nas Figuras 3 e 4. 

Todos os medicamentos inalatórios devem ser administra- 
dos por meio dos sistemas adequados para a idade do paciente 
(ver item sobre dispositivos inalatórios). Em todas as etapas, é 
necessário verificar se a asma está controlada, parcialmente 
controlada ou não controlada (Tabelas 2 e 3). 


Numerosos estudos têm evidenciado equivalência ou van- 
tagens do uso de espaçadores valvulados (de plástico ou me- 
tal) e, até mesmo, de espaçadores artesanais (garrafas e copos 
plásticos) sobre os nebulizadores, para administração de ae- 
rossóis na asma. Uma vez utilizados adequadamente, todos 
os dispositivos são eficazes para a administração de aerossóis 
e melhoram os sintomas clínicos da asma. 

Confusão e erros são verificados quando se observam pres- 
crições de pós-secos para menores de 5 anos de idade, utiliza- 
ção incorreta e/ou inadequada de espaçadores, doses muito 
pequenas ou muito grandes de broncodilatadores, corticoste- 
roides, mucolíticos e antibióticos, erros na indicação do tipo 
de espaçador, crendices sobre vícios com a utilização dos ae- 
rossóis, temores de efeitos colaterais, utilização de espaçado- 
res sem comprovação científica, etc. 

Esses fatos decorrem do desconhecimento de evidências a 
favor desses dispositivos, da eficácia da via inalatória para ad- 
ministração de aerossóis, bem como de uma quantidade enor- 
me de dispositivos disponíveis, o que dificulta a escolha do 
melhor a ser utilizado. 
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Tratamento 


de manutenção 


de escolha 
Outras opções 
de manutenção 


Na crise B2-agonistas de curta duração (SABA), conforme SABA ou baixas doses ICS/ 
necessário formoterol** 





Figura 3 Abordagem por etapas - farmacoterapia (crianças = 6 anos). 
* Para crianças de 6 a 11 anos, a teofilina não é recomendada, e, nesse caso, na etapa 3, preferir doses moderadas de ICS. 
** Para pacientes com prescrição de beclometasona/formoterol ou budesonida/formoterol, na terapia de manutenção e na crise. 
# Tiotrópio: indicado como terapia adicional para pacientes com história de exacerbações; porém, não indicado em < 18 anos. 
Fonte: Gina.* 


ETAPA 1 
Tratamento 
de manutenção 
de escolha 


Na crise 
B2-agonista de curta duração (todas as crianças) 


Sibilancia = Sintoma padrão consistente com a asma? : Diagnóstico de : Não 
viral pouco = E sintomas asmáticos não bem controla- : | asma, e asma ndo 1 está bem 


z A : = controlado 
Considerar esse frequente : dos ou > 3 exacerbações por ano : controlada com : 


e pouca : Sintoma padrão não é consistente E baixas doses Cl : 
passo para E nina ainda apoia can end a nin sua aT 


criancas com ou z com asma, mas episódios de sibilância : Cheque em primeiro lugar o 
nenhuma : ocorrem com frequência, por exemplo, : diagnóstico, habilidades com a 
sintomato- = a cada 6-8 semanas. Dê julgamento de : técnica do dispositivo, adesão, 
logia E diagnóstico por 3 meses. : exposições 





Figura 4 Abordagem por etapas - farmacoterapia (crianças < 5 anos). 
Fonte: Gina.* 


Tabela 2 Níveis de controle da asma? (Sociedade 


Brasileira de Pneumologia e Tisiologia) 


































































































Parâmetros Asma Asma Asma não 
controlada parcialmente controlada 
controlada 
Todos os Um ou Três ou mais 
parâmetros dois dos dos parametros 
abaixo parametros da asma 
abaixo parcialmente 
controlada 
Sintomas Nenhum ou <2 por semana Três ou mais 
diurnos por semana 
Limitação de Nenhuma Qualquer 
atividades 
Sintomas/ Nenhum Qualquer 
despertares 


noturnos 


Necessidade de Nenhuma ou s 2 por 


medicação de semana 
alívio 

Função Normal 
pulmonar (PFE 

ou VEFT)?< 

















Avaliação do controle clínico atual 
(Preferencialmente nas últimas 4 semanas) 


Três ou mais 
por semana 














< 80% predito 
ou do melhor 
prévio (se 
conhecido) 





Avaliação dos riscos futuros (exacerbações, instabilidade, 
declínio acelerado da função pulmonar e efeitos adversos) 











Características que estão associadas com aumento dos riscos de 


eventos adversos no futuro: mau controle clínico, exacerbações 
frequentes no ultimo ano, admissão prévia em UTI, baixo VEF1, 
exposição à fumaça do tabaco e necessidade de usar medicação 


em altas dosagens 












































a Por definição, uma exacerbação em qualquer semana é indicativa de 


asma não controlada. Qualquer exacerbação é indicativa da necessidade 
de revisão do tratamento de manutenção. © Valores pré-broncodilatador 
sob o uso da medicação controladora atual. < Não aplicável na avaliação 
do controle da asma em crianças menores de 5 anos. PFE: pico do fluxo 
expiratório; VEF1: volume expiratório forçado no primeiro segundo. 


As vantagens e a importância da administração de aerossóis 
incluem: doses mais baixas, efeito mais rápido, menor índice 


de efeitos colaterais, menores efeitos sistêmicos e ação dirigi- 


da ao orgao-alvo. 
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O uso do espaçador maximiza a liberação e minimiza a de- 


posição de medicamentos na orofaringe. Por isso, nunca se 
deve utilizar medicação inalatória sem espaçadores em crian- 
ças. O inalador ideal deve liberar a quantidade de droga unifor- 
memente, ser adequado a idade, ter boa aceitação pelos pa- 
cientes, ser de fácil utilização, economicamente viável e ter 
comprovação científica. 


Os aerossóis são gerados pelos seguintes dispositivos: ina- 


ladores pressurizados com ou sem espaçadores, inaladores de 
pó seco, nebulizadores com oxigênio ou ar comprimido. 


inaladores pressurizados: administrados em jatos e conheci- 
dos como inaladores pressurizados com doses medidas 
(IPDM). O uso de espaçadores duplica ou triplica a dose de 
aerossóis depositada nas vias aéreas; 

inaladores de pó seco: (Rotahaler/Spinhaler, Turbuhaler, 
Diskhaler, Spiros, Accuhaler, Pulvinal, Diskus). Em 1971, sur- 
giram os primeiros aerossóis sob a forma de po seco. Esses 
modelos são de fácil utilização, pois não necessitam de espa- 
cadores. São próprios para serem utilizados em crianças 
maiores de 5 anos; 

nebulizadores: são compressores de jato de ar, oxigênio ou 
energia ultrassônica. Os nebulizadores são os dispositivos 
mais antigos para a administração de aerossóis, sendo ainda 
muito utilizados. Liberam a droga em aerossol de partículas 
líquidas, gradualmente, durante vários minutos. Estão cada 
vez mais em desuso, principalmente, pelo fato de não se co- 
nhecer adequadamente a quantidade de droga que chega as 
vias aéreas. Os inaladores por ultrassom podem degradar as 
drogas. O uso de compressores a jato de oxigênio com bronco- 
dilatadores e CI, em crises graves de asma, em hospitais, ain- 
da é praticado. 


Os diversos dispositivos para administração de aerossóis apre- 
sentam vantagens e desvantagens que merecem ser conhecidas 
e discutidas com os pacientes e seus familiares. A escolha entre 
um ou outro dispositivo depende de vários fatores e algumas re- 
gras práticas para a administração de aerossóis incluem: 


Tabela 3 Níveis de controle da asma em crianças de 5 anos e mais jovens 


Características 


Sintomas diurnos: 


chiado, tosse, dificuldade 


respiratória 


Limitações das atividades 





Sintomas noturnos e 


despertares 


Controlada: 
Todos os seguintes 


Nenhum 

Inferior a 2 vezes/semana, 
geralmente por curtos períodos, 
da ordem de minutos, e 
rapidamente aliviados pelo uso 
de Saba 


Nenhuma 

Criança é totalmente ativa 
Brinca sem limitações ou 
sintomas 

















Parcialmente controlada: 
Qualquer medida presente em 
qualquer semana 





Mais de 2 vezes/semana 
Normalmente por períodos 
curtos e rapidamente aliviados 
pelo uso de Saba 


Alguma 
Pode ser tosse, chiado, ou 
dificuldade em respirar durante 


exercício, jogos ou gargalhadas 


Descontrolada: 
3 ou mais das características da 
asma controlada por semana 





Mais de 2 vezes/semana 
Minutos ou horas e são parcial ou 
totalmente aliviados com Saba 


Alguma 

Pode ser tosse, sibilância ou 
dispneia durante exercício, jogos 
ou gargalhadas 















































Nenhum 
Sem tosse noturna durante o 
sono 














Necessidade de Saba 





< 2 dias/semana 


Algum 

Geralmente tosse durante o sono 
ou acorda com tosse, chiado, e/ 
ou dispneia 








> 2 dias/semana 


Algum 

Geralmente tosse durante o sono 
ou acorda com tosse, chiado, e/ 
ou dispneia 








> 2 dias/semana 
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1. A utilização de detergentes de uso domiciliar como uma solu- 
ção prática e simples para o problema da carga eletrostática 
nos espaçadores plásticos, pois melhoram significativamente 
a deposição pulmonar de aerossóis. 

2. O ideal é que esses medicamentos sejam administrados na 
ausência de choro. 

3. Crianças menores de 5 anos são incapazes de utilizar aeros- 
sóis sob a forma de pó seco e aerossóis sem espaçadores. 

4. Quando possível, um espaçador com peça bucal é preferível 
aos espaçadores com mascara facial. 

5. A educação do paciente e seus familiares é essencial para a 
correta administração de aerossóis com diferentes dispositi- 
vos e aumenta a adesão ao tratamento. 

6. Ao prescrever um dispositivo liberador de aerossol, o médico 
deve levar em conta a idade do paciente, preferência da fami- 
lia, facilidade de uso pelo paciente, custo, durabilidade, dis- 
ponibilidade comercial, formulação, dosagem, tipo da droga a 
ser utilizada e o local de uso: unidade de tratamento intensivo, 
enfermaria, pronto-socorro ou domicílio (Tabela 4). 


Tabela 4 Recomendações para o uso de aerossóis 


Método de administrar aerossóis Idade mínima 




























































































Nebulizadores de pequeno volume <2 anos 
IPDM > 5 anos 
IPDM + espaçadores com peça bucal > 4 anos 
IPDM + espacadores e mascara facial < 4 anos E 


Inaladores pressurizados com tubo Pacientes em UTIP 


endotraqueal 

















Inaladores de pó seco > 5 anos 














UTIP: unidades de terapia intensiva pediátrica; IPDM: inaladores 
pressurizados com doses medidas. 


Técnica para usar medicamentos em aerossóis dosimetrados 
(spray) com espaçador em crianças: 

1. Agite o spray, retire a tampa e conecte-o ao espaçador. 

2. Coloque a mascara do espaçador no rosto, cobrindo nariz e 
boca. 

Posicione o pescoço em extensão, olhando para o teto. 

Ative o spray uma vez. 

Mantenha o espaçador nesta posição por 15 a 30 segundos. 

. Repita o procedimento após alguns segundos, se necessário. 


Auk WwW 


Para maximizar a deposição pulmonar de aerossóis, devem-se 
lavar os espaçadores semanalmente com água e detergente e 
deixar de molho sem tirar o detergente. 

Regras para o uso de CI em lactentes e pré-escolares: usar 
por um período de 3 a 12 meses na sibilância persistente mo- 
derada a grave. Utilizar espaçadores valvulados tipo Aero- 
chamber®, AgaChamber®, Flumax® ou Inalair® nos menores 
de 5 anos e dar preferéncia aos medicamentos na forma de 
pós-secos para aqueles maiores de 5 anos. Suspensões de CI 
devem ser evitadas em nebulizadores ultrassônicos. 

Regras úteis para minimizar efeitos indesejáveis dos CI: 
ajustar firmemente a máscara à face para evitar névoa nos 


olhos. Utilizar bocal em vez de máscara facial, sempre que 
possível, nas crianças maiores. Lavar o rosto com água e sabão 
e limpar o aparelho após o uso. Crianças maiores devem ser 
estimuladas a enxaguar a boca com água e cuspir após 0 uso 
de CI. As doses de CIno manejo da asma estão na Tabela 5. 


Tabela 5 Doses de esteroides inalatórios, em mcg, por 24 
horas, em menores de 12 anos, com sibilância persistente 
leve, moderada ou grave 












































































































































Esteroide Dose baixa Dose média Dose alta 

l Dipropionato de 100 E 200 | l 400 
beclometasona HFA 

“Budesonida 1003200 2003400 >400 

| Budesonida nebulizada 250 500 1000 
Přopionatode 100 a 200 200 a 400 > 400 
fluticasona. HFA 
Ciclesonida 80 160 320 
Mometasona — 100. 200 “400 





Doses médias são geralmente o dobro das doses baixas (2xs). Doses altas 
são geralmente o quádruplo (4xs). 
Fonte: Papadopoulus et al., 2012.’ 


A budesonida e a fluticasona têm melhor índice terapêutico 
que os demais CI. Enquanto a fluticasona tem potência tópica 
maior, a budesonida tem poucos efeitos sistêmicos. O dipro- 
pionato de beclometasona e a budesonida existem na forma 
de suspensão para aerossolterapia, mas as apresentações em 
aerossol dosimetrado pressurizado, utilizados com espaçado- 
res, são preferíveis as suspensões para nebulização. Baixas do- 
ses de CI raramente causam efeitos colaterais. 

Todas as crianças que recebem doses maiores de 400 mg/ 
dia de beclometasona ou equivalente de outro CI devem ter 
suas medidas físicas e diagnóstico diferencial avaliados perio- 
dicamente. Algumas crianças apresentam alterações de cresci- 
mento antes da supressão adrenal. Do mesmo modo, crianças 
em uso de CI que apresentem alterações na velocidade de cres- 
cimento devem ter a função adrenal monitorada (Tabela 6). 


Profilaxia 
A profilaxia primária consiste em medidas para evitar o apare- 
cimento da asma ou para diminuir a sua incidência. A profila- 
xia secundária consiste em medidas utilizadas após o apareci- 
mento da asma e tem como objetivo diminuir o seu impacto. 

Apesar das controvérsias e da falta de consistência de estu- 
dos bem documentados, tem-se sugerido evitar exposição 
alergênica excessiva (sensibilização precoce) nos primeiros 
anos de vida, bem como evitar creches, no primeiro ano de 
vida, para prematuros e filhos de mães asmáticas. A amamen- 
tação com leite materno deve ser encorajada pelos numerosos 
benefícios dessa prática. Evitar tabagismo na gravidez. As 
crianças com potencial para asma devem ser vacinadas nor- 
malmente. 

Profilaxia secundária: exposição alergênica aumentada, em 
indivíduos asmaticos, tem sido relacionada a piora da asma, 
piora da função pulmonar e da HRB. Em contrapartida, as evi- 
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Tabela 6 Medicamentos mais frequentemente utilizados na intercrise da asma 


Medicamento 


Apresentação e doses 

















Corticosteroides 
inalatórios 


Fluticasona: Flixotide”: soray ADMP e pó seco (Diskus): 50 e 250 mcg/dose (Glaxo SmithKline). 
Fluticaps®: spray ADMP e pó seco de 50 e 250 mcg/dose (Aché) 











Budesonida: Miflonide®: cápsulas de pó seco de 2.000 e 400 mcg (Novartis); Busonid® inalatório oral: soray 
ADMP com 50 e 200 mcg/dose (Biossintética); Pulmicort®: flaconetes com 250 e 500 mcg (AstraZeneca); 
Pulmicort® Turbohaler: cápsulas com 100 e 200 mcg/dose (AstraZeneca) 








Beclometasona: Miflasona®: cápsulas de pó seco de 200 e 400 mcg para via inalatória (Novartis) 
Beclosol®: soray ADMP. Frascos com 50 e 250 mcg/jato (Glaxo SmithKline) 

Clenilº Pulvinal: pó para inalação com 100, 200 e 400 mcg 

Clenilº soray ADMP: 250 mcg/dose (Farmalab Chiesi) 

Clenil® HFA: ADMP: 50, 100, 200 e 250 mcg 








Ciclesonida 
Alvesco®: spray ADMP com 60 e 120 mcg (Nycomed) 














Corticosteroides orais 


Prednisona: 1a 2 mg/kg/dia 
Meticorten® (Schering Plough); Predicorten® (Stiefel): comprimidos de 5 e 20 mg 

















Prednisolona: 1a 2 mg/kg/dia via oral (1 mL = 3 mg) 
Predsim® (Schering Plough); Prelone® (Asta Médica) 











Deflazacort: criancas: 0,22 a 1,65 mg/kg/dia, via oral 
Calcort® (Aventis Farma); gotas 1 mg e comprimidos com 6 e 30 mg. Deflanil® (Libbs); comprimidos com 7,5 e 30 mg 
Denacen® (Marjam) comprimidos com 6 e 30 mg 











Associacao de 
corticosteroides 
inalatorios com 
broncodilatadores de 
longa acao (Laba) 


Associação entre formoterol e budesonida, na forma de pó seco: Symbicort Turbohaler®: 6/200 mcg e 
12/400 mcg (Astra-Zeneca) 

Vannair® spray: (APDM) 6/100 e 6/200 mcg (AstraZeneca) 

Foraseq®: 12/200 e 12/400 mcg (Novartis) 

Alenia®: 12/200 e 12/400 (Biossintética) 














Associação salmeterol (Laba) com fluticasona 
Seretide® spray: 25/50; 25/125; 25/250 mcg - GSK 
Seretide® Diskus: 50/100; 50/250; 50/500 mcg - GSK 














Beta agonistas de 
longa acao (Laba) 


Nao devem ser 
utilizados como droga 


isolada na intercrise da 


asma 


Formoterol: ADMP e pó seco 

Posologia: indicado para maiores de 12 anos de idade 

Na asma persistente moderada e grave, tem sido utilizado em maiores de 4 anos de idade. Pó seco ou 
aerossol 12 mcg de 12/12 horas 

Nomes comerciais: Foradil® (Novartis); Fluirº (Schering Plough) Oxis Turbuhaler® (AstraZeneca); Formare” (Libbs) 











Salmeterol: ADMP e pó seco 

Posologia: indicado para maiores de 12 anos de idade. Na asma persistente grave, tem sido utilizado a partir 
de 4 anos de idade. Spray: 50 mcg/dose 2x/dia e aerossol em pó seco: 50 mcg 2x/dia. 

Nomes comerciais: Serevent (Glaxo SmithKline - GSK) 

Apresentações: Serevent? spray: 250 mcg/dose; Serevent Rotadisk Diskhaler® 50 mcg/dose; Seretide Diskusº: 
50 mcg/dose 











Antileucotrienos 


Montelucaste: Singulair? (Merck Sharp & Dhomme) 
Apresentações: sachês com 4 mg (Singulair® baby), 
Comprimidos com 4, 5 e 10 mg (Singulair®) 

Deve ser dado 1x/dia, a noite 











Outros 


Nedocromil: Tilade®. (Sanofi-Aventis) 2 mg/jato, 4 mg, 2 vezes/dia 








Omalizumab: Xolair®. (Novartis). Anticorpo monoclonal anti IgE. Alto custo. Indicado para asma grave 
refratária ao tratamento convencional 











ADMP: aerossol dosimetrado pressurizado (aerossol em spray). 


intensificar o tratamento da asma: quando estiver mal contro- 


dências de redução de exposição alergênica ambiental têm ° 


poucas evidências científicas. 

Crianças e adolescentes com asma que não respondem ao 
manejo adequado devem ser avaliadas para comorbidades, 
adesão ao tratamento e uso correto de medicamentos. 

A persistência de sinais e sintomas e de gravidade progres- 
siva podem indicar asma de difícil controle e necessitar de 
avaliação especializada em centros de referência. 

Quando reavaliar o adolescente com asma: 

e 1a3 meses após o início do tratamento, depois a cada 3 a 12 
meses; 

e durante a gravidez: a cada 4 a 6 semanas; 

e depois de uma exacerbação: dentro de 1 semana; 


lada por pelo menos 2 a 3 meses, desde que se afastem falta 
de adesão, técnica inalatória incorreta e comorbidades; 


e diminuir o tratamento: controle mantido durante 3 meses. 


Encontre a dose mínima eficaz para cada paciente ficar sem 
sintomas e exacerbações 


Todos os pacientes devem receber orientações, por escrito, de 
como abordar crises em seus domicílios, com a utilização de 
beta2-adrenérgicos por via inalatória e corticosteroides sistê- 
micos, por via oral. 

As 10 etapas mais importantes para o manejo da criança e 
do adolescente com asma estão mostradas na Tabela 7. 
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Tabela 7 As 10 etapas mais importantes para a conduta 
da criança e do adolescente com asma 


1. 


Estabelecer o diagnóstico 





























2. Definir o fenótipo e a gravidade 
3. Afastar comorbidades 
4 Verificar e combater o uso do tabagismo e 
drogas 
E Definir controle total, parcial ou não controle 
6. Verificar e estimular o uso correto de medicamentos 
FA Plano de seguimento e educação 
l 8. Estimular exercícios físicos 
9. Manejo: GINA e Sociedade Brasileira de Pneumologia e 
Tisiologia 
10. Verificar e estimular a ADESÃO ao manejo 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Definir o diagnóstico fenotípico, etiológico e funcional. 


Classificar a gravidade, instituir medicação de controle, 


checar a adesão ao tratamento e o uso correto de 
medicamentos. 

Verificar se o paciente está controlado, parcialmente 
controlado ou não controlado. 

Verificar a presença de comorbidades. 

Verificar a necessidade de aumentar ou diminuir os 
medicamentos utilizados no manejo da asma, baseado 
em diretrizes e medicina baseada em evidências. 
Elaborar um programa educativo ao paciente e à 
família. 
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ASMA - ABORDAGEM 
DA CRISE AGUDA 


Marisa Lages Ribeiro 
Leonardo Araujo Pinto 


Introdução 

A asma é uma doença respiratória crônica heterogênea, que 
afeta cerca de 300 milhões de pessoas no mundo. No Brasil, a 
prevalência de asma é de 10% da população geral, chegando a 
15 a 20% na população pediátrica, sendo considerada a doença 
crônica mais comum da infância. A asma inicia-se na infância 
em até 50% dos casos.! 

A asma caracteriza-se por inflamação das vias aéreas, per- 
cebida pela história de sintomas respiratórios como sibilância, 
falta de ar, tosse e sensação de aperto no peito. Os sintomas 
variam em intensidade e frequência, sendo acompanhados de 
limitação variável do fluxo aéreo. As manifestações são desen- 
cadeadas pela limitação do fluxo aéreo decorrente de bronco- 
constrição, edema, acúmulo de muco e infiltrado inflamatório 
com celularidade variável da parede brônquica. 

As manifestações costumam ser desencadeadas por fatores 
como infecções respiratórias virais, exercícios físicos, exposi- 
ção a alérgenos e irritantes, como cigarro e poluição atmosféri- 
ca, além de drogas como ácido acetilsalicílico e betabloquea- 
dores.! Em crianças menores de 5 anos, os episódios de 
sibilância recorrente são comuns, estando na maioria das ve- 
zes associados a infecções virais, que constituem as principais 
causas de exacerbação de asma na infância.” Diversos virus 
podem desencadear as crises de asma, sendo o rinovírus um 
dos mais frequentemente envolvidos. Comorbidades, como a 
rinite alérgica, rinossinusite, obesidade e transtornos emocio- 
nais, podem dificultar o controle adequado da asma. É impor- 
tante ressaltar que a presença de sintomas associados ao exer- 
cício físico pode indicar mau controle da asma. 

A crise asmática é importante causa de morbimortalidade, 
podendo ser ameaçadora à vida e trazer impacto para o paciente 
e sua família, muitas vezes com necessidade de visita de urgên- 
cia a serviço de saúde e utilização de corticoterapia sistêmica. 
Dessa forma, é fundamental que médicos pediatras e generalis- 
tas conheçam detalhadamente o tratamento da asma aguda. 


Apresentação clínica 

A crise asmática ou exacerbação da asma caracteriza-se pela 
deterioração aguda dos sintomas clínicos. O diagnóstico da 
crise asmática é clínico, sendo os exames realizados para afas- 
tar diagnósticos diferenciais, identificar comorbidades, avaliar 
gravidade ou possíveis complicações. 

A crise asmática geralmente inicia-se com episódios de tos- 
se seca recorrente, podendo evoluir para sibilância, taquidisp- 
neia, uso de musculatura acessória, queda de saturação de 
oxigênio, irritabilidade e eventualmente silêncio respiratório, 
alteração do estado de consciência e óbito. 

Os pacientes podem apresentar-se com sinais e sintomas 
de graus variados. Em alguns pacientes, entretanto, a crise já 
se inicia com sintomas mais intensos (Tabela 1). O reconheci- 
mento precoce da crise favorece o tratamento adequado, mini- 
mizando seu impacto.” 


Tabela 1 Avaliação inicial da crise asmática em menores 
de 5 anos 

















Sintomas Leve Grave* 

Alteração de consciência Nao Agitado, confuso ou 
sonolento 

Saturação de O, na > 95% < 92% 

admissão** 

Fala’ Sentencas Palavras 

Frequéncia cardiaca < 100 bpm > 200 bpm (Oa 3 
anos) 
> 180 bpm (4 a 5 anos) 

Cianose central Ausente Provavelmente 
presente 

Intensidade da sibilância Variável Tórax pode estar 


silencioso 


* Qualquer dessas alterações indica exacerbação grave da asma. 
** Oximetria antes de ser feito broncodilatador ou colocado O.. 

S Idade e capacidade de desenvolvimento normal da criança deve ser 
levada em consideração. 

Fonte: adaptada do Gina, 2015.’ 
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Diagnóstico diferencial 

A avaliação, em relação aos diagnósticos diferenciais, deve ser 
baseada na historia clínica e exame físico detalhados, associa- 
dos a exames complementares direcionados. Bronquiolite vi- 
ral aguda, laringomalácia, sindromes aspirativas, fibrose císti- 
ca, compressoes extrinsecas, como tuberculose ganglionar e 
malformações congênitas pulmonares, devem entrar no diag- 
nóstico diferencial. O diagnóstico de bronquiolite viral aguda 
deve ser suspeitado em crianças menores de 2 anos de idade 
com episódios de sibilância e dispneia de intensidades varia- 
das durante outono-inverno, sem resposta adequada ao trata- 
mento. Em adolescentes, o diagnóstico diferencial com dis- 
função intermitente de cordas vocais deve ser suspeitado em 
casos de sibilos diurnos intermitente. 


Avaliação da gravidade 
Existem diversos escores clínicos que podem ser utilizados para 
avaliação da gravidade da crise. Em geral, eles avaliam o estado 
geral, estado de alerta, fala, nível de desconforto respiratório, 
utilização de musculatura acessória, frequências respiratória e 
cardiaca, presença de sibilos a ausculta e saturação de oxigênio. 
A avaliação da função pulmonar por meio de medidas objeti- 
vas, como pico de fluxo expiratório (peak-flow), contribui para 
melhor definição da gravidade da crise, principalmente quando 
ha referência de valores pessoais anteriores (Tabela 2).ºº 


Tabela 2 Valores normais de pico de fluxo para crianças 
conforme a altura 


Estatura (cm) Pico de fluxo Estatura (cm) Pico de fluxo 


























(L/min) (L/min) 
085 87 1,50 o 212 
0,90 95 1,35 255 
0,95 104 1,40 254 
| 1,00 115 1,45 276 
| 1,05 127 1,50 299 
vo. 141 1,55 323 
4115 o 1,60 346 
1,20 174 1,96 $70 
l 1,25 192 1,70 393 





Fonte: adaptada da Escala de Mini-Wright, 2004. 


Manejo da crise em casa 

A familia deve ser orientada a reconhecer o início dos sinto- 
mas da crise, a iniciar tratamento medicamentoso adequado e 
procurar assistência médica quando não houver resposta. Ma- 
nifestações como tosse noturna, dispneia aos esforços, sibi- 
lância, uso de musculatura acessória são indicativos de início 
de crise e de necessidade de tratamento adequado.* Crianças 
que tiveram crise asmática recente são também de risco para 
exacerbações subsequentes.* 


Broncodilatador inalado (beta2-agonista de 
curta duração) 

Recomenda-se que, ao início dos sintomas de tosse seca fre- 
quente, sibilância ou dispneia, seja iniciado, ainda no domici- 


lio, um broncodilatador (salbutamol ou fenoterol) inalado 
acoplado a espaçador, na dose de 2 a 4 jatos até de 4 em 4 ho- 
ras. A família deve procurar atendimento médico de imediato 
se a criança estiver mais prostrada, se os sintomas não melho- 
rarem após o broncodilatador inalado ou ainda quando neces- 
sitar de uso repetitivo de broncodilatador por algumas horas.’ 


Corticosteroide oral 

Em casos selecionados, recomenda-se que os cuidadores ad- 
ministrem, ainda no domicílio, o corticosteroide oral (predni- 
solona ou prednisona na dose de 1 a 2 mg/kg/dia, com dose 
máxima de 40 mg) por 3 a 5 dias.’ 


Manejo da crise em serviço de urgência 
Diante de pacientes com crise asmática é de fundamental im- 
portância avaliar a sua gravidade, pois, quanto mais rápido ela 
for controlada, melhor será o prognóstico. Existem diversos 
fatores que são considerados de risco para asma fatal: 

e historia prévia de asma quase fatal requerendo entubação ou 
ventilação mecânica; 

e três ou mais visitas a serviço de emergência ou 2 ou mais hos- 
pitalizações no ano anterior; 

e uso recente ou atual de corticosteroide oral: 

e não uso atual ou uso inadequado de corticosteroide inalado; 

e uso frequente de broncodilatador inalado de ação curta (sal- 
butamol, fenoterol) com consumo de mais de um frasco ao 
mês: 

e histórico de doenças psiquiátricas ou psicossociais; 

e baixa adesão ao tratamento medicamentoso de asma; 

e alergia alimentar associada a asma. 


Aliados a esses fatores colocados pelo Gina (Global Iniciative 
for Asthma), somam-se percepção inadequada da gravidade 
por parte do paciente e equipe, e falta de acesso ao tratamento 
medicamentoso adequado. Exposição a tabagismo domiciliar, 
poluição e alérgenos também contribuem para aumento da 
frequência das exacerbações. Pacientes em risco potencial de 
exacerbações graves necessitam de atenção especial com 
orientação específica.” 


Avaliação da gravidade da exacerbação 

Na avaliação da gravidade da crise asmática, deve-se realizar 

breve história clínica direcionada, procurando identificar alte- 

rações relevantes ao exame físico e iniciar tratamento pronta- 

mente. Na anamnese, algumas perguntas devem ser realizadas 

de forma sistemática: 

1. Quando a crise se iniciou? Consegue identificar algum fator 
desencadeante? 

2. Quais medicações ja foram administradas, em qual dose e 
como foi a resposta? 

3. Quando foi a crise anterior? 

4. Faz uso de alguma medicação regular? Qual e em qual dose? 
Houve modificação recente da dosagem? 

5. Já esteve internado anteriormente em crise? Quando? Preci- 
sou de terapia intensiva? 

6. Há limitação de atividade física ou distúrbios do sono? 


Ao exame físico, busca-se avaliar a gravidade da crise, obser- 

vando: 

1. Dados vitais (nível de consciência, frequência respiratória, 
frequência cardíaca: pressão arterial, fala, estado geral e uso 
de musculatura acessória). 

2. Ausculta: presença e intensidade de sibilos, movimentação 
de ar e simetria da ausculta. 


Medidas objetivas contribuem para a avaliação correta da in- 
tensidade da crise na sala de emergência, devendo-se checar: 

e oximetria de pulso: procurar manter saturação de oxigênio 
entre 94 e 98%. Valores menores que 92% indicam prognósti- 
co pior e provavel necessidade de internação; 

e pico de fluxo expiratório ou prova de função pulmonar em 
maiores de 5 anos (se possível comparar com medidas pes- 
soais anteriores). A realização da medida do pico de fluxo é 
um procedimento simples de utilidade na prática do pediatra; 
porém, depende da cooperação e esforço do paciente. 


Modo de realização da medida do pico de fluxo expiratório: 

e paciente em pé, se possível; 

e colocar o marcador na posição zero; 

e inspirar profundamente e, a seguir, expirar com força, man- 
tendo a boca selada ao bocal descartável; 

e registrar o valor; 

e repetir procedimento, incentivando o paciente a soprar com 
mais força; 

e registar o valor e compará-lo com medida anterior, solicitan- 
do ainda mais empenho na 3º e última tentativa; 

e verificar qual das 3 medidas representa o maior valor; 

e verificar a tabela apropriada, comparando com valores de re- 
ferência; 

e caso haja referência pessoal, utilizá-la também para comparação. 


Não há indicação de rotina para realização de exames comple- 
mentares, como hemograma, radiografia de tórax, a não ser 
quando houver suspeita de complicações ou de outros qua- 
dros como aspiração de corpo estranho, pneumotórax, pneu- 
monia ou cardiopatia. 


Tratamento da crise asmática na emergência 
Diante do diagnóstico da crise, uma das primeiras medidas 
deve ser oferecer oxigênio, com o objetivo de manter a satura- 
ção entre 94 e 98%. Oxigênio úmido pode ser fornecido por ca- 
teter nasal (fluxo de até 2 L/min) ou mascara facial (6 a 8 L/ 
min). É preciso tranquilizar o paciente e sua família, manten- 
do-o em posição confortável, preferencialmente recostado. 


Broncodilatadores inalados de curta ação 
(beta2-agonista) 

Constituem-se as drogas de primeira linha no tratamento da 
crise aguda de asma. Recomenda-se iniciar ataque com beta2- 
-agonista inalatorio por aerossol dosimetrado (salbutamol ou 
fenoterol) acoplado a espacador com mascara facial ou bocal. 
Utiliza-se a dose de 4 a 8 jatos (100 mcg /jato) a cada 20 minu- 
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tos por 3 vezes na primeira hora de tratamento. A dose pode 
variar dependendo da gravidade da crise (Figura 1).’ 

O uso de aerossol dosimetrado acoplado a espaçador requer 
técnica adequada para melhor deposição pulmonar da droga e 
aproveitamento da medicação. Recomenda-se: 

e agitar o spray e acopla-lo ao espaçador valvulado; 

e posicionar a máscara rente a face, evitando escape aéreo e 
aplicar 1 jato (pode-se usar o bocal em crianças maiores); 

e manter o espaçador posicionado por 10 a 20 segundos (5 a 10 
respirações); 

e aguardar 30 segundos e agitar novamente o frasco para a ina- 
lação seguinte. Repetir o procedimento conforme o número 
de jatos prescritos. 


Em crianças maiores de 4 anos, recomenda-se o uso do espaça- 
dor com bocal. Nesse caso, orienta-se que para cada jato aplica- 
do o paciente deve inspirar lenta e profundamente pelo bocal, 
segurando a respiração por 10 segundos antes de expirar, com o 

objetivo de aumentar a deposição pulmonar da medicação. 

Para pacientes com crise mais grave, necessitando oxigênio 

em mascara facial por 6 a 8 L/min, prefere-se o uso de micro- 
nebulização com beta? -agonista em solução para nebulização. 
Nesse caso, recomenda-se solução de salbutamol ou fenoterol 

a 0,05% na dose de 0,1 a 0,15 mg/kg /dose, equivalente a uma 

gota para cada 2 a 3 kg, na dose máxima de 20 gotas. Diante da 

necessidade de uso frequente de broncodilatador inalado com 

intervalo menor que 2 horas entre as aplicações, recomenda- 
-se nebulização contínua em terapia intensiva. Nesses casos, 
devem-se monitorar eletrólitos em razão do risco de hipopo- 
tassemia, hipomagnesemia e hipofosfatemia.’ 

Broncodilatadores orais não são recomendados em razão 

da demora no início da ação, além de elevada taxa de efeitos 

colaterais comparados aos broncodilatadores inalados de cur- 
ta duração.” 


Corticosteroide sistêmico 

Diante de resposta parcial ao broncodilatador na primeira 
hora ou em pacientes de risco para exacerbação grave, deve-se 
iniciar precocemente o corticosteroide, preferencialmente por 
via oral, prednisolona ou prednisona, na dose dela 2 mg /kg/ 
dia por 3 a 5 dias, com máximo de 40 mg. Nesses casos, não há 
necessidade de redução progressiva da droga. A utilização de 
corticosteroide por via parenteral pode ser feita quando o pa- 
ciente estiver impossibilitado do uso de medicação oral, indi- 
cando-se metilprednisolona EV na dose de 1 mg/kg, a cada 6 
horas, no primeiro dia de tratamento. 


Brometro de ipratrópio 

O uso de anticolinérgico no tratamento da crise aguda de asma 
é indicado nos processos graves, sempre associado ao beta?- 
-agonista. O brometo de ipratrópio possui efeito broncodilata- 
dor, relaxando a musculatura lisa e potencializando o efeito do 
beta -agonista. Pode ser utilizado na dose de 160 mcg (2 jatos 
de 80 mcg) ou 250 a 500 mcg por dose (20 a 40 gotas), no ne- 
bulizador, a cada 20 minutos na primeira hora do tratamento.” 
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Avaliação inicial: 
é uma crise de 


——S Nao —— Avaliar outras causas 


asma? para os sintomas 
| a) Qual o risco dessa criança morrer? 
Sim —— b) Qual a gravidade da exacerbação? 


c) Preciso utilizar oxigênio (O,)? 


a 


Leve/moderada 
Criança conversando normalmente, 
frases/lactente tranquilo 
Retrações leves/ausentes 
FR normal ou aumentada 
Saturação de O, em ar ambiente > 95% 


a) 4 a 5 jatos de beta-2 agonista de curta duração, 
por aerossol dosimetrado acoplado a espacador 
(ou por nebulizador), a cada 20 minutos por 1 hora 
b) Prednisolona: dose de acordo com a faixa etária 
c) O, com fluxo mínimo de 1a 3 L/min, se SatO, < 95% 


Boa resposta 
Sintomas melhoraram; criança com saturação de O, 
em ar ambiente > 95% 
Deixar em observação por aproximadamente 2 a 
4 horas antes de liberar para alta 


Seguimento e orientações gerais 


Grave 
Fala palavras/lactente chorando e irritado 
Retrações acentuadas 
FR aumentada 
Saturação de O, em ar ambiente 91 a 95% 


— 


— 


Muito grave 
Sonolento, agitado, confuso 
Frases curtas ou monossilábicas 
Retrações acentuadas 
FR aumentada com tórax silencioso 
Saturação de O, em ar ambiente < 90% 


Considerar | 


UTIP 
Enquanto aguarda transferéncia: 
iniciar beta-2 agonista de curta duracao, 
O, e prednisolona 


Pouca resposta/ 
sem resposta 


V 


Manter tratamento + 
avalizar necessidade 
UTIP 


T 


Nova piora dos 
sintomas 


Manter prednisolona via oral por 5 dias e beta-2 agonista de 4/4 horas por 3 a 5 dias 
Revisar a técnica correta do uso do espaçador 
Iniciar ou manter medicação de controle 
Questionar sobre possível agente desencadeante 
Orientar sobre os malefícios do tabagismo e possível tratamento 
Evitar a exposição a alérgenos ambientais e poluição 
Controlar as comorbidades, como a rinite alérgica 
Orientar a procurar o seu médico em até 7 dias, sendo recomendado consultar um especialista 
se crise grave ou muito grave 
Esclarecer as dúvidas 


Figura 1 Fluxograma de atendimento da crise de asma. 
FR: frequência respiratória; UTIP: unidade de terapia intensiva pediátrica. 


Sulfato de magnésio 


O sulfato de magnésio é uma droga que tem sido cada vez 
mais indicada no tratamento de emergência da crise aguda 
grave de asma que não responde ao tratamento da primeira 
hora ou quando há risco de vida, podendo diminuir a indica- 
cao de hospitalização e terapia intensiva. A dose recomenda- 
da é de 25 a 75 mg/kg/dose, com dose máxima de 2 g. Deve 
ser aplicado via endovenosa, em dose única, lenta (em 20 mi- 


nutos), diluído em soro fisiológico. A pressão arterial deve ser 
monitorada pelo risco de hipotensão. 


Antagonista de receptor de leucotrieno 
(montelucaste) 

Não existem recomendações para uso de antagonista de re- 
ceptor de leucotrienos para tratamento da crise aguda de 
asma. 


Critérios para hospitalização 

1. Pacientes com crise moderada a grave que não responderam 
ou responderam parcialmente ao tratamento inicial com 
broncodilatador e corticosteroide no pronto atendimento. 

2. Necessidade de manter broncodilatador de hora em hora 
após as primeiras 4 a 6 horas de tratamento. 

3. Necessidade de oxigênio suplementar para manter saturação 
acima de 94% em ar ambiente, após tratamento inicial. 

4. Histórico de piora grave da exacerbação. 

5. Acesso inadequado a assistência médica em caso de deterio- 
ração dos sintomas. 

6. Os critérios para indicação de internação em unidade de tera- 
pia intensiva (UTT) dependem basicamente dos sinais de in- 
suficiência respiratória aguda, como hipoxemia persistente 
sem resposta ao tratamento com oxigenoterapia ou hipercap- 
nia. 


Tratamento profilático e considerações finais 
Recomenda-se manter profilaxia inalatória para pacientes que 
já fazem uso, sendo indicado aumento da dose de corticoste- 
roide inalado após a crise aguda. Para pacientes que ainda não 
fazem uso de profilaxia inalatória, recomenda-se que seja ini- 
ciado corticosteroide inalado em dose média (equivalente a 
100 a 250 mcg de beclometasona HFA) e mantido até nova 
avaliação médica. 

A crise aguda deve ser entendida como um sinal de que a 
asma não está controlada, sendo necessário checar a adesão, 
técnica, comorbidades e rever o tratamento proposto. Pacien- 
tes asmáticos necessitam ser reavaliados periodicamente con- 
forme a gravidade (2 a 6 meses). A família deve ser orientada a 
fazer acompanhamento pediátrico regular com o objetivo de 
orientá-la sobre o controle da asma, além de educá-la sobre a 
doença, esclarecer os mitos, identificar os fatores agravantes e 
desencadeantes. Além disso, é importante reconhecer e tratar 
a crise asmática ainda no domicílio, orientando sobre os sinais 
de alerta e a necessidade de procurar serviço de urgência. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Administrar oxigênio para a maioria dos pacientes. 

e Administrar beta2-agonistas de curta ação para todos 
os pacientes, por via inalatória. 

e Administrar brometo de ipratrópio na emergência, nas 
crises graves e nas crises que não responderam ao 
beta2-agonistas. 

e Administrar sulfato de magnésio endovenoso, dose 
unica, nas crises graves, antes de internar o paciente. 

e Administrar corticosteroides sistêmicos para a maioria 
dos pacientes, por via oral. 

e Saber que a maioria dos pacientes não necessita de 
exames complementares. 
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Silvia Meyer Cardoso Mateus 


introdução 

A cardiopatia congênita é definida por Mitchell et al.'como uma 
alteração estrutural do coração ou dos grandes vasos da base, 
que apresenta significância funcional real ou potencial. 

Samanek e Vorisková” encontraram 5.030 crianças com 
cardiopatia congênita entre 816.569 recém-nascidos, o que 
corresponde a uma prevalência de®’ por 1.000 nascidos vivos. 

A manifestação clínica da cardiopatia congênita ocorre prin- 
cipalmente nos primeiros meses de idade; no entanto, o reco- 
nhecimento da doença pode ser feito em qualquer fase da vida, 
inclusive no período fetal. É frequente, p.ex., o diagnóstico de 
comunicação interatrial (CIA) no paciente adulto. Cerca de 35% 
dos pacientes que nascem com cardiopatia congênita apresen- 
tam-se com profunda hipoxemia e/ou insuficiência cardíaca. 

Considerando os pacientes que são internados por cardio- 
patia congênita no 1º ano de vida, evidencia-se que a maioria 
dos casos ocorre nos primeiros 6 meses de idade, sendo a me- 
tade no 1º més.’ Ao considerar somente o 1º mês, a maior pro- 
porção de internamento ocorre na 1º semana de vida.** As 
doenças mais prevalentes nesse período são dependentes do 
canal arterial, cujo fechamento exacerba o quadro clínico, 
como hipoplasia de ventrículo esquerdo, coarctação da aorta, 
transposição das grandes artérias, tetralogia de Fallot extrema 
e atresia pulmonar. Quando essas patologias têm diagnóstico 
no período fetal, podem evitar complicações graves e desfe- 
chos fatais. A programação do nascimento é fundamental, 
como local, assistência neonatal e equipe especializada.” 

Os pacientes internados em período maior que 1 mês e infe- 
rior a 6 meses apresentam enfermidades cujas manifestações 
clínicas dependem da queda da resistência vascular pulmonar, 
como a comunicação interventricular (CIV), a persistência do 
canal arterial (PCA) e o defeito do septo atrioventricular (DSAV). 

Na evolução natural da cardiopatia congênita, a mortalida- 
de é extremamente alta. Cerca de 20% das crianças morrem 
nos primeiros 12 meses de vida, e a sobrevida em 15 anos é de 
77,1%.? Doenças como hipoplasia do ventrículo esquerdo e 
transposição das grandes artérias (TGA) são fatais no 1º ano 
de vida, quando nao são tratadas. 


Em um estudo de casos de autópsia, observou-se que cerca 
de 90% das crianças com anomalias congênitas do coração 
morreram no 1º ano de vida, sendo a maior taxa de mortalida- 
de dentro do 1º mês de idade.” 

O pediatra tem função importante na mudança do curso 
natural da cardiopatia congênita; assim, é necessário que ele 
suspeite essa alteração, reconheça as enfermidades que ne- 
cessitam de tratamento com urgência e saiba aplicar a melhor 
conduta clínica antes de encaminhar o paciente a um centro 
especializado. 

Este capítulo tem por objetivo orientar o pediatra no diag- 
nóstico e na conduta das cardiopatias congênitas mais fre- 
quentes. 


Aspectos clínicos e fisiopatológicos para 
reconhecimento das cardiopatias congênitas 
Apesar do número de cardiopatias congênitas ou das associa- 
ções de defeitos congênitos, os distúrbios fisiopatológicos pro- 
duzidos são limitados. Muitas lesões complexas com poten- 
cial de alta letalidade podem apresentar-se como um processo 
fisiopatológico simples; por isso, deve-se definir a anatomia e 
a fisiologia sem hesitação, para direcionar a conduta e evitar 
consequências desastrosas.º 

Os neonatos e os lactentes são encaminhados, geralmente, 
por quatro alterações clínicas: cianose, insuficiência cardíaca, 
sopro e arritmia.” Em crianças maiores e adolescentes, outros 
sintomas podem estar associados as anomalias congênitas, 
como dor precordial, tontura e síncope.” 

Os sintomas dos pacientes são manifestações de distúrbios 
hemodinâmicos e estão relacionados fundamentalmente as 
alterações no fluxo pulmonar; por isso, as cardiopatias congê- 
nitas são classificadas funcionalmente em: 1) cardiopatia de 
hipofluxo pulmonar; 2) cardiopatia de hiperfluxo pulmonar; e 
3) cardiopatia de normofluxo pulmonar. 

O ecocardiograma bidimensional com Doppler é o exame 
mais importante no diagnóstico e na avaliação funcional. A ra- 
diografia de tórax e o eletrocardiograma são exames mais 
acessíveis e contribuem na formulação de uma hipótese de 
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diagnóstico, porém em raras ocasiões indicam uma doença. 
Há, ainda, outros exames que podem ser fundamentais no 
diagnóstico, como estudo hemodinâmico, tomografia compu- 
tadorizada, angiotomografia, ressonância magnética e estudo 
eletrofisiológico (nas arritmias). 


Cianose 

A cianose da criança com cardiopatia congênita é do tipo cen- 
tral, quase sempre generalizada; entretanto, em alguns casos, 
ela pode ser evidente no dimídio inferior (membros inferiores) 
e ausente no dimídio superior (membros superiores e muco- 
sas) ou vice-versa — a qual é denominada cianose diferencial. 

As principais cardiopatias com essa manifestação clínica 
estao listadas na Tabela 1. 

Sao três as causas da cianose: 1) presença de uma lesão obs- 
trutiva direita com shunt da direita para esquerda (p.ex., tetralo- 
gia de Fallot); 2) conexão ventriculo-arterial discordante (TGA); 
e 3) presença de uma mistura comum (p.ex., ventrículo único). 

O aparecimento da cianose ocorre quando a concentração da 
hemoglobina reduzida no sangue circulante é maior que 5 g/dL, 
por isso ela pode estar ausente em crianças com anemia. A cia- 
nose também pode ser leve ou mesmo ausente nos casos com 
fluxo pulmonar aumentado e grande mistura arteriovenosa. 

O recém-nascido com cardiopatia congênita complexa 
pode ter como única manifestação clínica a cianose, por isso é 
imprescindível afastar o diagnóstico de doença cardíaca nes- 
ses pacientes. 

A diferenciação entre a cianose de causa cardíaca e a não 
cardíaca (pulmonar, hematológica e neurológica) pode ser fei- 
ta de maneira simples e rápida com o auxílio do ecocardiogra- 
ma, embora a utilização do método ainda seja restrita. O uso 
do teste de hiperóxia é muito importante. O aumento de pO, 
acima de 160 mmHg após a administração de oxigênio a 100%, 
por 5 a 10 min, sugere ausência de cardiopatia congênita cia- 
nótica, mas pO, > 250 mmHg efetivamente a exclui. O não au- 


mento do pO, acima dos níveis citados está fortemente asso- 
ciado a alteração cardiológica. 

Após reconhecer a cianose como de origem cardíaca, é im- 
perativa a definição morfológica da anomalia. A cianose ja- 
mais deve ser menosprezada ou apenas observada, particular- 
mente se o paciente não estiver com insuficiência respiratória. 
Em algumas doenças, a criança aparenta estar normal nos pri- 
meiros dias, mas pode piorar subitamente e evoluir para óbito 
em poucas horas. Por isso, recomenda-se que, quando houver 
suspeita de cardiopatia congênita cianótica, a investigação 
seja feita em caráter de urgência. 

Na Tabela 2, está exposto um esquema de raciocínio diag- 
nóstico das principais cardiopatias congênitas cianóticas, uti- 
lizando a clínica, a radiografia de tórax e o eletrocardiograma. 


Tabela 1 Frequência das principais cardiopatias 
congênitas que se manifestam com cianose 



































































































































Tipo Frequência (%)º 
Transposição simples das grandes artérias? 5, 39 
Tetralogia de Fallot 3,36 
| Dupla via de saída do ventrículo direito com EP? 1,37 
Ventrículo único com EP? 1,33 E 
| Tronco arterioso”? 1,09 
Atresia pulmonar com septo interventricular 1,05 
integro 
| Drenagem anômala total das veias pulmonares“ 0,80 
Atresia tricúspide 0,78 
| Anomalia de Ebstein® 0,04 














EP: estenose pulmonar. 

à Frequência das cardiopatias congênitas.? 

bo quadro clínico depende do tipo morfológico; alguns casos apresentam a 
cianose como manifestação predominante, e outros, a insuficiência cardíaca. 
© O quadro clínico predominante é a ICC, com cianose leve. 


Tabela 2 Esquema diagnóstico das principais cardiopatias congênitas que se manifestam com cianose 



























































































































































Fluxo pulmonar Sintomas Ausculta ECG Diagnóstico 
(radiografia de tórax) 
Hipofluxo Cianose? Sopro sistólico SVD Tetralogia de Fallot 
DVSVD + EP 
Sopro sistólico SVE + BAE Atresia tricuspide 
Sopro continuo/sopro sistólico SVE Atresia pulmonar 
Normofluxo? Cianoses Normal SVD TGA + FO 
Hiperfluxo Cianose?, taquipneia, Sopro sistólico SVD DATVP 
sudorese, cansaço às =. 
mamadas Normal/sopro sistólico SBIV TGA + CIV 
DVSVD sem EP 
Sopro diastólico e/ou sopro sistólico SBIV Tronco arterioso 











ECG: eletrocardiograma; SVD: sobrecarga ventricular direita; SVE: sobrecarga ventricular esquerda; HBAE: hemibloqueio anterior esquerdo; SBIV: sobrecarga 
biventricular; DVSVD + EP: dupla via de saída de ventrículo direito com estenose pulmonar; TGA + FO: transposição das grandes artérias com forame oval; 
DATVP: drenagem anômala total de veias pulmonares; TGA + CIV: transposição das grandes artérias com comunicação interventricular; DVSVD sem EP: dupla 


via de saída de ventrículo direito sem estenose pulmonar. 
à Cianose variável, dependente da quantidade de fluxo pulmonar. 


b Em geral, o fluxo pulmonar é normal, porém pode estar discretamente aumentado. 


CA cianose geralmente éimportante. 
d A cianose em geral é leve. 


O quadro mostra as apresentações clínicas mais clássicas, ig- 
norando as incomuns. 


Insuficiência cardíaca (IC) 

Uma variedade de cardiopatias congênitas pode evoluir com 
insuficiência cardíaca, porém as principais são as cardiopatias 
congênitas de hiperfluxo pulmonar com hipertensão venoca- 
pilar pulmonar e as doenças obstrutivas, nas quais predomi- 
nam as obstruções esquerdas (Tabela 3). 

O quadro clínico, em geral, é de IC global, com taquipneia, 
cansaço e interrupções as mamadas, sudorese, taquicardia, 
cardiomegalia e hepatomegalia. É rara a descompensação iso- 
lada do lado esquerdo ou do lado direito do coração. 


Tabela 3 Frequência das principais cardiopatias 
congênitas que se manifestam com insuficiência 
cardíaca 



































































































































































































































Tipo Frequência (%)? 
Comunicação interventricular 41,59 

Estenose aórtica 7,77 
Transposição dos grandes vasos da Be 5,39 
Coarctação da aorta 5,29 
Persistência do canal arterial 507 

Defeito do septo atrioventricular 4,00 

Síndrome de hipoplasia do ventrículo 3,42 

esquerdo? 

Dupla via de saída do ventrículo direito? 1,37 

Ventrículo único? 133 

Tronco arterioso”? 1,09 l 
Drenagem anômala total de veias 0,80 
pulmonares”? 

Doença de Ebstein? 0,04 
Interrupção do arcoaórtico 0,38 

Origem anômala da coronária esquerda 0,22 











a Frequência entre as cardiopatias congênitas.? 
b Cardiopatias que se manifestam com ICC e cianose. 
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Dois fatores são fundamentais para o desencadeamento da 
IC: o primeiro é o fechamento do canal arterial, que ocorre fun- 
cionalmente durante as primeiras horas ou dias iniciais de 
vida; e o segundo, a diminuição da resistência vascular pulmo- 
nar, que ocorre ao longo dos primeiros meses de idade. 

O débito sistêmico em doenças obstrutivas, como hipopla- 
sia de ventrículo esquerdo, estenose aórtica crítica e coarcta- 
ção da aorta pré-ductal, depende do fluxo da artéria pulmonar 
para a aorta através do canal arterial. Com o fechamento do 
canal, o fluxo sistêmico diminui abruptamente, ocorrendo IC 
e choque cardiogênico. 

O quadro clínico é mais tardio em doenças com shunt da es- 
querda para a direita, como a CIV, a PCA e o DSAV. A passa- 
gem de sangue da circulação sistêmica para a circulação pul- 
monar depende de uma diminuição significativa da resistência 
vascular pulmonar, o que ocorre a partir do final do 1º mês de 
vida. O aparecimento da anemia fisiológica contribui para essa 
diminuição. 

A doença de Ebstein, anomalia da valva tricúspide, pode 
descompensar mais precocemente. Diferentemente dos me- 
canismos anteriores, a sua descompensação depende do grau 
do comprometimento da valva tricúspide e da resistência vas- 
cular pulmonar aumentada, que dificultam a progressão do 
sangue para o sistema pulmonar e desencadeiam uma IC pre- 
dominante direita. 

Como observado, as manifestações clínicas decorrem das al- 
terações fisiológicas. Assim, a idade do aparecimento da IC pode 
ser um fator de diferenciação diagnóstica da doença (Tabela 4). 


Sopro cardíaco 

O sopro cardíaco é a maior causa de encaminhamento para a 
investigação de cardiopatia congênita. Aproximadamente me- 
tade dos pacientes apresenta sopro inocente. Quando o sopro 
cardíaco é detectado em consulta de rotina, sem outros sinto- 
mas cardíacos associados, a cardiopatia normalmente é leve e 
de bom prognóstico. Nessa categoria, estão as cardiopatias 
com shunt da esquerda para direita e as cardiopatias obstruti- 
vas isoladas. Como já visto, quando essas doenças apresentam 


Tabela 4 Características clínicas das principais cardiopatias congênitas que evoluem com insuficiência cardíaca 








































































































Idade Diagnóstico Outras características clínicas 
< 48 horas Doença de Ebstein Cianose central, cardiomegalia acentuada, BRD 
HVE Ausência de pulsos nos 4 membros, choque, ausência de sopro, SVD, 
cianose importante com CIA restritiva 
1? semana EAo grave Ausência de pulsos nos 4 membros, choque, sopro sistólico leve ou ausente, 


SVE 




















DATVP obstrutiva 


Cianose central, área cardíaca normal, edema pulmonar, SVD 














23 a 3º semanas Coarctação da aorta 


Ausência de pulsos em membros inferiores, choque, ausência de sopro, SVD 























> 3 semanas TGA + CIV, tronco arterioso, DVSVD sem EP 


Cianose central, SBIV 











Cardiopatias de shunt (CIV, PCA, DSAVT, 
OACE, VU sem EP) 


Sopro de aparecimento tardio 











HVE: hipoplasia de ventrículo esquerdo; EAo grave: estenose aórtica valvar grave; DATVP: drenagem anômala total de veias pulmonares; TGA + CIV: 
transposição das grandes artérias com comunicação interventricular; DVSVD sem EP: dupla via de saída de ventrículo direito sem estenose pulmonar; CIV: 
comunicação interventricular; PCA: persistência do canal arterial; DSAVT: defeito do septo atrioventricular total; OACE: origem anômala da artéria coronária 
esquerda; VU sem EP: ventrículo único sem estenose pulmonar; BRD: bloqueio do ramo direito; SVD: sobrecarga ventricular direita; CIA: comunicação 


interatrial; SVE: sobrecarga ventricular esquerda; SBIV: sobrecarga biventricular. 
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repercussão hemodinâmica, a causa de encaminhamento, em 
geral, é por IC. 

As principais doenças desse grupo são: CIV, CIA, PCA, este- 
nose pulmonar (EP) e estenose aórtica. 


Arritmia 

A arritmia é uma manifestação rara de cardiopatia congênita. 
O bloqueio atrioventricular total é a arritmia congênita isolada 
ou associada mais frequente. Em outras doenças, como a 
transposição corrigida das grandes artérias (TCGA) e a doença 
de Ebstein, a arritmia pode ser a primeira manifestação clínica. 


Cardiopatias congênitas que se manifestam 

com cianose 

Transposição das grandes artérias 

A TGA é a cardiopatia cianótica mais comum em recém-nasci- 

dos. Ocorre uma relação anormal entre as grandes artérias e os 

ventrículos, de modo que a aorta origina-se do ventrículo di- 

reito, e a artéria pulmonar, do ventrículo esquerdo (Figura 1). 
A TGA possui uma prevalência de 0,33 por 1.000 nascidos 

vivos, com uma frequência de 5,39% entre as cardiopatias con- 

gênitas .? É discretamente mais frequente no sexo masculino. 


Morfologia 

A principal alteração anatômica é na posição das grandes arté- 
rias. A conexão atrioventricular é concordante (o átrio direito 
conecta-se com o ventrículo direito; o átrio esquerdo, com o 
ventrículo esquerdo), e a conexão ventrículo-arterial é discor- 
dante. A aorta nasce do ventrículo direito, em posição anterior, 
e a artéria pulmonar nasce do ventrículo esquerdo, em posição 
posterior. 








Figura 1 TGA simples (forame oval). 
AD: átrio direito; AE: átrio esquerdo; VD: ventrículo direito; VE: ventrículo 
esquerdo; AO: aorta; AP: artéria pulmonar. 


Na grande maioria dos pacientes, encontra-se associado 
apenas a um forame oval (FO) patente e/ou a um canal arte- 
rial persistente, o que é denominado transposição simples das 
grandes artérias. Em raros casos, existe uma CIA verdadeira. 

As valvas atrioventriculares, os ventrículos e as valvas ven- 
trículo-arteriais geralmente são normais. As artérias coroná- 
rias podem exibir uma grande variedade anatômica, as vezes 
existindo dois Óstios coronarianos distintos ou apenas um. 

Cerca de metade dos pacientes pode apresentar outros de- 
feitos associados, dentre os quais os mais comuns são CIV (40 
a 45%), obstrução na via de saída do ventrículo esquerdo (5%) 
e coexistência das duas alterações em 10% dos pacientes. 
Mais raramente, ocorrem coarctação da aorta, EP, atresia pul- 
monar e justaposição dos apêndices atriais.” 


Fisiologia 

Diferentemente da circulação normal, em que o circuito é em 
série, na TGA, a circulação pulmonar e a circulação sistêmica 
estão em paralelo. O sangue venoso sistêmico que chega ao 
átrio direito passa para o ventrículo direito e dele para a aorta, 
levando sangue insaturado para a circulação sistêmica. Para- 
lelamente, no lado esquerdo, o sangue oxigenado que chega 
ao átrio esquerdo passa para o ventrículo esquerdo e retorna 
para a circulação pulmonar. 

Essa situação é incompatível com a vida, a menos que exis- 
ta uma comunicação entre os dois circuitos (FO, CIV ou canal 
arterial) capaz de promover uma mistura adequada entre o 
sangue saturado e o não saturado. 

Com o fechamento fisiológico do canal arterial e do FO na 
TGA simples, inicia-se um processo de hipóxia progressiva, 
em função da mistura insuficiente, que pode culminar com o 
óbito do paciente. Na TGA com CIV (CIV), isso não ocorre, por 
causa da manutenção constante da mistura de sangue. Quan- 
do houver EP associada com a CIV, o quadro fisiopatológico é 
de hipofluxo pulmonar, com a clínica assemelhando-se à te- 
tralogia de Fallot. 

Na TGA simples, o fluxo pulmonar é normal ou discreta- 
mente aumentado, e a clínica predominante é a cianose. Na 
TGA com CIV, o fluxo pulmonar está aumentado e a clínica é 
de IC com cianose leve. 


Manifestações clínicas 
Na maioria das vezes, existe um pequeno FO patente, de 
modo que o recém-nascido pode se apresentar bem ao nasci- 
mento, com cianose leve ou discreta, piorando de forma pro- 
gressiva e acentuada, a medida que ocorre o fechamento do 
canal arterial. Em decorrência da baixa concentração de oxigê- 
nio circulante, ocorrem hipóxia e acidose metabólica. Esse 
processo resulta em disfunção miocárdica, surgindo sinais de 
IC, como taquipneia, cansaço as mamadas, geméncia e pali- 
dez cutânea. O exame do precórdio não chama a atenção, pois, 
em geral, não se ausculta sopro. A 2º bulha é única e alta, em 
virtude da posição anterior da aorta. 

Pacientes com CIV podem apresentar cianose leve, que 
piora ao choro, sem outros sinais clínicos. Após a 1º semana, 
com a diminuição mais importante da resistência vascular 


pulmonar, o paciente pode desenvolver IC. No exame de pre- 
córdio, ha sinais de aumento da área cardíaca com impulsões 
sistólicas na borda esternal esquerda, a 2º bulha é hiperfonéti- 
ca e, na maioria dos casos, não se ausculta sopro. 

Nos pacientes com CIV e obstrução na via de saída do ven- 
trículo esquerdo, o quadro clínico predominante é a cianose 
com sopro sistólico de ejeção desde o nascimento. 

O diagnóstico pré-natal modifica o prognóstico dos pacien- 
tes que apresentam essa patologia com CIA e PCA, com a ins- 
tituição de medicamentos que mantêm o canal arterial paten- 
te, evitando o quadro de hipóxia e acidose metabólica, com 
correção cirúrgica precoce, diminuindo a morbimortalidade.° 


Exames complementares 

Na radiografia de tórax da TGA simples, a área cardíaca geral- 
mente é normal, mas as vezes apresenta leve cardiomegalia, e 
a circulação pulmonar é normal ou discretamente aumentada. 
Em virtude da posição das grandes artérias, o mediastino su- 
perior é estreitado, e o coração pode apresentar a forma de 
“ovo deitado”. Nos casos com CIV, a área cardíaca e a circulação 
pulmonar estão aumentadas. 

O eletrocardiograma no paciente com TGA simples mostra 
uma sobrecarga ventricular direita, que pode ser interpretada 
como um padrão normal no recém-nascido. Na TGA com CIV, 
observa-se sobrecarga biventricular. 

O ecocardiograma é capaz de demonstrar todos os detalhes 
anatômicos da doença. Aspectos importantes definidos no 
ecocardiograma são: relação espacial das grandes artérias, ta- 
manho dos ventrículos, medida dos anéis das valvas aórtica e 
pulmonar, origem das artérias coronárias, dimensão da CIA e 
da CIV, permeabilidade do canal arterial e identificação de de- 
feitos associados. 

O cateterismo cardíaco está indicado para atriosseptosto- 
mia com cateter-balão, medida de pressões e investigação de 
detalhes anatômicos não definidos ao ecocardiograma, como 
a origem das coronárias. 


Tratamento 

Clínico 

Deve-se iniciar a prostaglandina, a fim de melhorar a mistura 
sanguínea através do canal arterial, corrigir a acidose metabó- 
lica e realizar a atriosseptostomia com cateter-balão, quando 
houver indicação. 


Cirúrgico 

No neonato com TGA simples, a correção ideal é a cirurgia de 
Jatene, que deve ser feita em até 45 dias de vida. Essa cirurgia 
consiste na troca das grandes artérias, conectando-se a aorta 
ao ventrículo esquerdo e a artéria pulmonar ao ventrículo di- 
reito, bem como nas transferências das artérias coronárias da 
aorta nativa para a neoaorta. 

Justifica-se o período máximo de 45 dias de vida porque o 
coração ainda mantém o ventrículo esquerdo adaptável à 
pressão arterial sistêmica — condição fisiológica dentro do úte- 
ro. A partir dessa idade, o ventrículo esquerdo não pode mais 
ser conectado com a circulação sistêmica, em virtude de uma 
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regressão da massa muscular pela diminuição da pressão arte- 
rial pulmonar e da resistência vascular pulmonar. Na tentativa 
de recondicionar esse ventrículo nesses pacientes, tem-se in- 
dicado a bandagem da artéria pulmonar como cirurgia paliati- 
va, anterior a cirurgia de Jatene. 

Em pacientes com CIV, a cirurgia de Jatene pode ser reali- 
zada em idade superior a 21 dias, mas não se deve retardar 
muito, pois a hipertensão pulmonar com doença vascular pul- 
monar desenvolve-se mais precocemente nesses pacientes. 

Quando houver contraindicação para a cirurgia de Jatene, 
indica-se a derivação atrial, que é o direcionamento da drena- 
gem venosa sistêmica para o ventrículo esquerdo e a circula- 
ção pulmonar, e a drenagem pulmonar para o ventrículo direi- 
to e a circulação sistêmica. As cirurgias que fazem essa 
derivação são denominadas de Senning e de Mustard. 

Nos casos de TGA com CIV e EP, indica-se a cirurgia de 
Rastelli, que é uma derivação intraventricular com a constru- 
ção de um túnel da CIV para a aorta, dentro do ventrículo di- 
reito, direcionando o sangue do ventrículo esquerdo para a 
aorta. O sangue do ventrículo direito é direcionado para a arté- 
ria pulmonar pela interposição de um tubo. 


Evolução 

O recém-nascido com transposição simples das grandes arté- 
rias sem correção cirúrgica evolui para o óbito ainda no perío- 
do neonatal. Paciente com CIV associada, em geral, sobrevive 
ao período neonatal; porém, se não for submetido ao trata- 
mento cirúrgico, o óbito ocorre dentro de 6 a 12 meses de vida, 
por IC. 

O prognóstico cirúrgico com a cirurgia de Jatene é bom, e a 
evolução tardia tem mostrado complicações, como insuficiên- 
cia da neovalva aórtica, estenose na árvore pulmonar, arritmia, 
isquemia miocárdica e morte subita.” 

Complicações tardias são comuns em pacientes operados 
de derivação atrial, sendo as principais: estenose na drenagem 
venosa sistêmica ou pulmonar, arritmia cardíaca, morte súbi- 
ta, regurgitação tricúspide e disfunção do ventrículo direito ou 
sistêmica.! 


Tetralogia de Fallot 
A tetralogia de Fallot consiste no conjunto de quatro altera- 
ções cardíacas: CIV, EP, dextroposição da aorta e hipertrofia 
ventricular direita. O defeito anatômico fundamental é o des- 
vio anterossuperior do septo infundibular (Figura 2). 

A prevalência da tetralogia de Fallot é de 0,21 por 1.000 
nascidos vivos, correspondendo a aproximadamente 3,36% 
das cardiopatias congênitas.? 


Morfologia 

O ventrículo direito apresenta dimensões externas aumenta- 
das por causa da hipertrofia. A EP, em geral, é infundíbulo- 
-valvar. A morfologia do infundíbulo (subpulmonar) é de gran- 
de importância clínica e cirúrgica, pois ele é a estrutura 
responsável pela progressão da EP. Em alguns casos, a obstru- 
ção da via de saída é total, sendo denominada atresia pulmo- 
nar com CIV. 
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Geralmente, a CIV é do tipo perimembranosa, grande e não 
restritiva. As artérias pulmonares podem ser normais ou apre- 
sentar diferentes anormalidades, incluindo alterações de cali- 
bre, de confluência e de distribuição. 

O cavalgamento ou dextroposição da valva aórtica é uma 
alteração essencial na tetralogia de Fallot; entretanto, o seu 
grau é bastante variável, de 15 a 50%. Quando é maior que 
50%, passa a ser denominada dupla via de saída de ventrículo 
direito (DVSVD). 

A circulação colateral sistêmico-pulmonar é mais comum 
em pacientes com atresia pulmonar e CIV, podendo ser a úni- 
ca forma de suprimento sanguíneo pulmonar. 

Pode ocorrer a associação de várias outras anomalias car- 
diacas, como CIA, PCA, DSAV, estenose subaórtica fibromus- 
cular, estenose valvar aórtica, anomalias das conexões veno- 
sas sistêmicas e pulmonares e coarctação da aorta. O arco 
aortico a direita é um achado relativamente comum nesses pa- 
cientes. 


Fisiologia 

Fisiologicamente, a CIV e a estenose subpulmonar são os de- 
feitos mais importantes. A CIV serve, na realidade, como via 
de saída sistêmica para o ventrículo direito e o ventrículo es- 
querdo, portanto, é responsável pela equivalência de pressões 
entre as duas cavidades. 

A apresentação clínica depende da EP. A quantidade de san- 
gue desviado do ventrículo direito para a circulação sistêmica 
será maior quanto maior for a EP. Assim, pacientes com EP 
leve são pouco cianóticos ou até mesmo acianóticos, enquanto 
aqueles com EP grave apresentam cianose importante.” 


Dextroposição 
da aorta 


Estenose 
pulmonar 





Figura 2 Tetralogia de Fallot 
AD: átrio direito; AE: átrio esquerdo; VD: ventrículo direito; VE: ventrículo 
esquerdo; AO: aorta; AP: artéria pulmonar; CIV: comunicação interventricular. 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas da tetralogia de Fallot estão direta- 
mente relacionadas com a anatomia da doença. Dessa forma, 
no caso de EP leve, o paciente pode ser acianótico, com sopro 
cardíaco alto. A medida que a EP progride, aparece a cianose e 
o sopro vai diminuindo. A cianose é do tipo central, generali- 
zada, atingindo pele e mucosas. 

Alguns recém-nascidos exibem cianose intensa desde o 
nascimento. Nesses casos, uma obstrução grave na via de saí- 
da do ventrículo direito está presente, e a circulação pulmonar 
pode ser dependente da persistência de um canal arterial. 
Crianças maiores podem apresentar baqueteamento digital e 
adotar a posição de cócoras para melhora da hipóxia. 

A crise de hipóxia é uma manifestação clínica frequente 
nessa doença. Trata-se de uma situação grave e requer reco- 
nhecimento rápido e tratamento adequado, pois pode levar a 
complicações neurológicas graves. Durante a crise de hipóxia, 
o paciente apresenta cianose intensa, acompanhada por ta- 
quipneia e, frequentemente, alterações de consciência. O so- 
pro tende a diminuir ou, até mesmo, a desaparecer, refletindo 
a diminuição da passagem de sangue pela valva pulmonar. 

A crise geralmente ocorre pela manha, precipitada por ati- 
vidades como defecar ou chorar. É mais frequente em lacten- 
tes, entre 2 e 6 meses de idade. 

No exame do precórdio, não se observa hiperatividade e 
pode não haver frêmito. A 1º bulha tem intensidade normal ou 
pouco aumentada, e a 2º bulha é única. O sopro é sistólico eje- 
tivo e varia de intensidade e de duração, dependendo do grau 
de EP. O sopro contínuo pode estar presente em recém-nasci- 
dos com canal arterial aberto. 

Sinais de IC raramente estão presentes, a menos que exista 
uma grande CIV com EP leve ou grande número de colaterais 
sistêmico-pulmonares. 


Exames complementares 

A radiografia de tórax apresenta várias alterações na tetralogia 
de Fallot, mas nenhuma é patognomônica. A cardiomegalia 
raramente é observada. Em crianças maiores, o coração ad- 
quire uma forma bastante sugestiva da doença: sua ponta é 
desviada superiormente com o bordo esquerdo côncavo, lem- 
brando um “tamanco holandês”. A circulação pulmonar, em 
geral, é diminuída, mas pode estar normal ou aumentada nos 
casos com EP leve. 

Os sinais mais característicos no eletrocardiograma são 
desvio do eixo do QRS para a direita e hipertrofia ventricular 
direita. 

Por meio do ecocardiograma, todas as características mor- 
fológicas da tetralogia de Fallot podem ser exploradas e defini- 
das para uma correta indicação cirúrgica: 1) tamanho e locali- 
zação da CIV; 2) confluência e tamanho das artérias 
pulmonares; 3) lateralidade do arco aórtico; 4) suprimento 
sanguíneo pulmonar; 5) anomalias associadas; e 6) origem e 
trajeto das artérias coronárias. 

Como o cateterismo cardíaco é um exame invasivo, em 
muitos serviços só é realizado nos casos em que o ecocardio- 
grama nao elucidou totalmente todos os aspectos da doença. 


Alterações como confluência dos ramos pulmonares e colate- 
rais sistêmico-pulmonares são mais bem definidas por esse 
método. 


Tratamento 

Clínico 

Consiste em suporte para evitar a piora da cianose e a crise de 
hipóxia. Para isso, deve-se manter um controle rigoroso da he- 
moglobina, a fim de evitar anemia e policitemia. 

Pacientes com crises de cianose em espera para cirurgia po- 
dem beneficiar-se com uso de propranolol (1 a 3 mg/kg /dia), 
para promover relaxamento da musculatura infundibular e, 
assim, evitar as crises de hipóxia. 

A crise de hipóxia proporciona um alto risco de morte e 
deve ser tratada como emergência: 

e posição joelho-tórax: paciente deitado, deve-se colocar os 
joelhos sobre o abdome, aumentando a resistência vascular 
periférica; 

e oxigenoterapia; 

e sulfato de morfina (0,2 mg/kg): a administração pode ser 
subcutânea, intramuscular ou endovenosa e visa a suprimir o 
centro respiratório e abolir a taquipneia; 

e betabloqueadores, na tentativa de relaxar a musculatura in- 
fundibular; 

e cetamina (l a 3 mg/kg) endovenosa: promove sedação e au- 
mento da resistência vascular periférica; 

e bicarbonato de sódio (1 mEq/kg), endovenoso; 

e vasoconstritores: epinefrina (0,01 mg/kg); 

e cirurgia paliativa de derivação sistêmico-pulmonar é indicada 
quando não houver melhora satisfatória com as medidas cli- 
nicas adotadas. 


Cirúrgico 

Atualmente, a correção total definitiva dos defeitos vem sendo 
realizada, na grande maioria dos centros especializados, a par- 
tir dos 6 meses de vida, embora alguns serviços já a indiquem 
aos 3 meses. 

A cirurgia paliativa só é indicada nas situações de urgência 
ou quando existe uma anatomia desfavorável, como artérias 
pulmonares hipoplásicas, ou, ainda, em crianças com idade 
inferior a 3 meses. 

A cirurgia de correção total definitiva consiste no fecha- 
mento da CIV e na ampliação da via de saída do ventrículo di- 
reito. Em algumas situações, quando a valva pulmonar e o 
tronco pulmonar são hipoplásicos, há necessidade da coloca- 
cao de homoenxerto para manter um adequado fluxo pulmo- 
nar. 


Evolução 

A história natural de pacientes com tetralogia de Fallot não 
operados é diretamente influenciada pela severidade dos de- 
feitos anatômicos. Dados estatísticos mostram que somente 
23% desses pacientes atingem os 10 anos de idade e cerca de 
30% morrem durante o 1º ano de vida.” Os principais fatores 
de risco para o óbito são embolia paradoxal, trombose cerebral 
e pulmonar, abscesso cerebral e endocardite infecciosa. 


RECONHECIMENTO E CONDUTA NAS CARDIOPATIAS CONGÊNITAS + 477 


A cirurgia modificou a evolução natural desses pacientes, 
com bom prognóstico pós-operatório. Têm sido descritas 
complicações após longo tempo de seguimento, como arrit- 
mias, disfunção do ventrículo direito, hipertensão pulmonar e 
morte subita.” 


Dupla via de saida do ventriculo direito 

A DVSVD é uma cardiopatia com prevaléncia de 0,08 por 
1.000 nascidos vivos e frequéncia de 1,37% entre todas as car- 
diopatias congénitas. 

Dois tipos morfológicos sao os mais frequentes: DVSVD 
com CIV subaórtica e EP, e DVSVD com CIV subpulmonar (Fi- 
gura 3). 

O quadro clínico da DVSVD com CIV subaórtica e EP é si- 
milar a tetralogia de Fallot, assim como a DVSVD com CIV 
subpulmonar é semelhante a TGA com CIV. 

A DVSVD com CIV subpulmonar é conhecida como ano- 
malia de Taussig-Bing. A coarctação da aorta e a obstrução a 
via de saída sistêmica podem estar associadas e sao responsa- 
veis pelo quadro clínico mais precoce e mais grave de IC. 

Nessa doença, a conduta deve seguir os mesmos princípios 
da tetralogia de Fallot e da transposição dos grandes vasos da 
base com CIV. 


Ventriculo unico (dupla via de entrada) 

Ventriculo unico é quando uma unica cavidade ventricular re- 
cebe as duas valvas atrioventriculares (Figura 4) ou uma valva 
atrioventricular comum." Ocorre em 1,33% de todas as cardio- 
patias congênitas. 





Figura 3 Dupla via de saída do ventrículo direito com CIV 
subpulmonar. 
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Morfologia 
No ventrículo único, pode existir uma cavidade dominante e 
uma cavidade hipoplásica, que se ligam por meio de uma CIV 
ou, em raras ocasiões, uma única cavidade, que é denominada 
ventrículo indeterminado. A cavidade dominante pode ser 
ventrículo esquerdo ou ventrículo direito. Se a cavidade hipo- 
plásica situa-se anteriormente a cavidade dominante, caracte- 
riza-se como ventrículo único tipo esquerdo; quando a cavida- 
de hipoplásica estiver de forma posterior, o ventrículo único 
será do tipo direito.!º 

A conexão das cavidades ventriculares com as grandes arté- 
rias varia, podendo ser normal (aorta conectada ao ventrículo 
esquerdo e artéria pulmonar ao ventrículo direito), em trans- 
posição ou ambos se originarem de um único ventrículo (du- 
pla via de saída). 

As valvas ventriculo-arteriais podem ser normais, estenóti- 
cas ou até atrésicas. 


Fisiopatologia 

O sangue arterial e o sangue venoso são misturados na câmara 
ventricular principal, de forma que a saturação da aorta de- 
pende da quantidade de fluxo sanguíneo pulmonar. Nos casos 
com EP, o fluxo pulmonar é menor, e a mistura na cavidade 
principal contém mais sangue venoso; consequentemente, a 
cianose é precoce e mais intensa. Quando não houver EP, o 
fluxo pulmonar estará aumentado, e a mistura conterá uma 
porção maior de sangue oxigenado e, portanto, ocorrerá me- 
nos cianose. Nesses casos, o quadro predominante é insufi- 
ciência cardíaca. 


Ventrículo 
direito 
hipoplásico 





Figura 4 Dupla via de entrada de ventrículo esquerdo. 


Manifestações clínicas 

O quadro clínico depende das lesões associadas. Na presença 
de EP, o quadro clínico dominante é a cianose, semelhante à 
tetralogia de Fallot. Ao exame físico, observa-se 2º bulha úni- 
ca com sopro sistólico de ejeção da EP. 

Nos casos sem EP, a clínica dominante é de IC e a cianose é 
discreta. Como na CIV grande, a clínica de IC aparece no final 
do 1º mês, quando a resistência vascular pulmonar diminui. 
Ao exame, observam-se taquipneia, 22 bulha hiperfonética e, 
às vezes, não se auscultam sopros. Esses casos podem evoluir 
para doença vascular pulmonar, com aparecimento de cianose 
importante com baqueteamento digital em crianças maiores. 


Exames complementares 

A radiografia de tórax, nos casos com EP, mostra área car- 
diaca normal e circulação pulmonar diminuída. Na ausência 
de EP, há cardiomegalia e aumento da circulação pulmonar. 

O eletrocardiograma é inespecífico, mostrando sinais de hi- 
pertrofia ventricular direita ou esquerda. O bloqueio atrioven- 
tricular de 1º ou de 2º grau pode estar presente. 

O ecocardiograma é o exame ideal e de extrema importan- 
cia na definição da morfologia ventricular. 


Tratamento clínico 

O recém-nascido com severa EP ou atresia apresenta quadro 
de hipóxia e deve receber prostaglandina logo após o nasci- 
mento; aqueles com sinais de IC podem necessitar de inotró- 
picos e diuréticos. 


Cirúrgico 

Pacientes com fluxo sanguíneo pulmonar diminuído devem 
receber shunt sistêmico-pulmonar (cirurgia de Blalock-Taus- 
sig) logo depois de confirmado o diagnóstico. Casos com fluxo 
sanguíneo pulmonar aumentado e severa IC devem ser sub- 
metidos à bandagem da artéria pulmonar, a fim de se proteger 
a circulação pulmonar. Posteriormente, os pacientes têm de 
ser submetidos a cirurgia definitiva, que é a cirurgia de Fontan. 


Evolução 

Sem cirurgia, mais de 50% dos pacientes morrem antes do 1º 
ano de vida.” Muitas complicações também foram descritas, 
como arritmia, morte súbita, IC, infarto cerebral, abscesso ce- 
rebral e embolia pulmonar.” Um grande número de pacientes 
operados desenvolve disfunção miocárdica crônica e arrit- 
mias, que podem levar a morte. 


Tronco arterioso 

Esta é a condição em que apenas um vaso arterial emerge da 
base do coração e dá origem as circulações sistêmica, pulmo- 
nar € coronariana. Apresenta uma grande CIV associada, loca- 
lizada logo abaixo desse vaso único. 

É uma doença rara representando 1,09% de todas as car- 
diopatias congênitas,” e possui associação com a sindrome de 
DiGeorge e outras anomalias extracardiacas, como má rotação 
intestinal, malformações esqueléticas e hidroureter." Nao 
existe distinção entre os sexos quanto a sua prevalência. 


Morfologia 

A valva encontrada nesse vaso único é chamada de valva trun- 
cal; geralmente é tricúspide, mas pode ser bicúspide, quadri- 
cúspide ou até pentacúspide. Algum grau de insuficiência 
pode estar presente em razão do mau alinhamento entre as la- 
cineas. 

Em 2/3 dos pacientes, a valva cavalga o septo interventri- 
cular; tem origem biventricular, porém pode surgir totalmente 
do ventrículo direito. A CIV é ampla, do tipo perimembranosa. 

De acordo com a origem das artérias pulmonares, o tronco 
arterioso é classificado em quatro tipos (classificação de Collet 
e Edward): 

e tipo I: existe tronco pulmonar, que se origina da porção postero- 
lateral do vaso único, pouco acima da valva truncal (Figura 5A); 

e tipo II: não existe tronco pulmonar, as artérias pulmonares 
nascem separadamente da porção posterolateral do vaso úni- 
co (Figura 5B); 

e tipo III: nao existe tronco pulmonar, as artérias pulmonares 
nascem separadamente, cada uma de um lado do vaso trun- 

cal (Figura 50); 

e tipo IV: a nutrição pulmonar acontece por colaterais da aorta 
descendente. Essa forma tem sido descrita como uma varian- 
te da atresia pulmonar com CIV. 


Outras anomalias cardíacas associadas incluem CIA, interrup- 
ção de arco aórtico, arco aórtico à direita, veia cava superior 
esquerda persistente e estenose tricúspide leve. 


Fisiologia 

As pressões nas duas cavidades são iguais, pois elas estão rela- 
cionadas com o único vaso que emerge do coração cavalgando 
o septo. O sangue venoso do ventrículo direito e o arterial do 
ventrículo esquerdo misturam-se nesse vaso, e é essa mistura 
que se direciona para as três circulações (sistêmica, pulmonar 
e coronária). 

A quantidade de sangue que se segue para a circulação pul- 
monar depende do tipo anatômico e do calibre da árvore pul- 
monar, bem como da resistência vascular pulmonar. Caso haja 
hiperfluxo pulmonar, ocorre maior retorno de sangue oxigena- 
do para o ventrículo esquerdo e a mistura sanguínea na aorta 
conterá maior taxa de sangue oxigenado. O contrário ocorrerá 
quando houver hipofluxo pulmonar. 


Manifestações clínicas 
Os sintomas clínicos dependem do fluxo sanguíneo pulmonar 
e da presença ou não de regurgitacao da valva truncal. 

Durante as primeiras semanas de vida, como a resistência 
vascular pulmonar ainda é alta, a única manifestação clínica é 
a cianose. Após a queda da resistência vascular pulmonar, em 
torno de 4 semanas de vida, o fluxo pulmonar aumenta com 
melhora da cianose, entretanto surgem os sinais de hiperfluxo 
e de congestão pulmonar: taquipneia, cansaço as mamadas, 
sudorese e palidez. 

Apesar de raro, é possível existir tronco arterioso com este- 
nose das artérias pulmonares. Nesse caso, a cianose é eviden- 
te e importante desde o nascimento. 
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Quando a insuficiência da valva truncal é importante, sur- 
gem sinais de IC precocemente. Ao exame físico, é possível 
não se observar cianose, sendo ela aparente apenas aos esfor- 
cos. A cianose é muito importante nos casos com hipofluxo 
pulmonar ou com hipertensão pulmonar. Os pulsos periféri- 
cos geralmente possuem amplitude aumentada. O precórdio 
por vezes está abaulado e um frêmito sistólico pode ser palpa- 
do. Um clique de ejeção é audível em borda esternal esquerda 
alta. A 2? bulha é única e hiperfonética. Pode haver um sopro 
diastólico audível ao longo de toda a borda esternal esquerda, 
o que sugere insuficiência da valva ventriculo-arterial. 


Exames complementares 

Na radiografia de tórax, a area cardíaca e a circulação pulmo- 
nar estão aumentadas e no eletrocardiograma observa-se so- 
brecarga biventricular. 

O ecocardiograma determina os detalhes anatômicos do 
defeito com precisão e possui grande importância no diagnós- 
tico diferencial com atresia pulmonar e tetralogia de Fallot. O 
cateterismo cardíaco é indicado quando o ecocardiograma não 
definir exatamente a anatomia ou quando o diagnóstico é tar- 
dio e é necessário verificar a pressão pulmonar. 


Tratamento 

Os pacientes devem ser encaminhados rapidamente para cor- 
reção cirúrgica, em razão do risco de desenvolverem precoce- 
mente hipertensão pulmonar grave. 





Figura 5 Tronco arterioso: (A) tipo |; (B) tipo Il; (C) tipo III. 
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A correção cirúrgica compreende o fechamento da CIV e o 
estabelecimento de uma continuidade entre o ventrículo di- 
reito e as artérias pulmonares - conexão que pode ser feita 
com o próprio tronco ou com um tubo heterólogo. 


Evolução 

Pacientes não submetidos a correção cirúrgica apresentam 
alta mortalidade no período neonatal ou nos primeiros meses 
de vida, sendo raros os casos que ultrapassam o 1º ano de ida- 
de. Aqueles que desenvolvem doença vascular pulmonar obs- 
trutiva podem alcançar a 4º década de vida.” 

Com a cirurgia, a sobrevida aos 24 anos é de 46,4%, e é me- 
lhor quando o paciente é operado antes dos 2 anos de idade."® 
A mortalidade tardia está relacionada com reoperação, doença 
vascular pulmonar progressiva, disfunção do ventrículo direi- 
to e disfunção do ventrículo esquerdo.! 


Atresia pulmonar com septo interventricular 
íntegro 
Na atresia pulmonar com septo interventricular íntegro, não 
existe comunicação entre o ventrículo direito e a artéria pul- 
monar, sendo o canal arterial a única forma de suprimento 
sanguíneo pulmonar (Figura 6). 

É uma doença rara, com frequência de 1,09% entre todas as 
cardiopatias congênitas.” 


Morfologia 

A valva tricúspide, na maioria dos casos, é hipoplásica e apre- 
senta algum grau de estenose e de insuficiência, mas pode ter 
aspecto normal. O seu diâmetro tem relação com o grau de hi- 
poplasia da câmara ventricular direita. 

Na maioria das vezes, o ventrículo direito é hipoplásico, 
mas também se apresenta dilatado. As três porções podem ser 
aparentes, mas não é incomum a ausência de uma ou de duas 
porções. A via de saída é a porção mais comumente ausente. 


Canal arterial 


Ventrículo 
direito 
hipoplásico 





Figura 6 Atresia pulmonar com septo interventricular 
íntegro. 


Em geral, a valva pulmonar é imperfurada, com o anel 
hipoplásico. O tronco pulmonar está presente e as artérias pul- 
monares são confluentes e mantidas pelo canal arterial. 
Quando não são confluentes, são mantidas por colaterais aor- 
to-pulmonares. 

Em decorrência da alta pressão no interior do ventrículo di- 
reito, a microcirculação coronariana sofre dilatação na tentati- 
va de descomprimi-lo. Essas alterações são denominadas si- 
nusoides ou conexões ventriculo-coronarias. Em alguns casos, 
o fluxo coronário torna-se dependente dessas conexões." 


Fisiologia 

Quase a totalidade do sangue venoso que chega ao átrio direito 
é desviada para o átrio esquerdo. No átrio esquerdo, mistura- 
-se com o sangue oriundo da circulação pulmonar e dirige-se 
para o ventrículo esquerdo e a aorta. Parte desse sangue vai 
para o pulmão através do canal arterial. O fluxo pulmonar fica, 
então, dependente do diâmetro do canal e da resistência vas- 
cular pulmonar. Quanto maior o fluxo, maior a quantidade de 
oxigênio que chega a circulação sistêmica. 

Uma pequena porção de sangue direciona-se para o ventri- 
culo direito, geralmente hipoplásico e com alta pressão; con- 
tudo, como essa cavidade não tem comunicação com a artéria 
pulmonar, uma parte retorna ao átrio direito pela insuficiência 
da tricúspide e a outra alcança a circulação sistêmica via co- 
municação com as artérias coronárias. Nesse caso, o fluxo pela 
artéria coronária é retrógrado. 

Em situações mais raras, em que a cavidade ventricular di- 
reita é grande, existe uma regurgitacao tricúspide importante; 
consequentemente, a pressão intraventricular é baixa. Por 
isso, não existe comunicação da cavidade ventricular direita 
com as artérias coronárias; todavia, o neonato desenvolve um 
quadro importante de IC direita. 

O fechamento fisiológico do canal arterial leva o paciente a 
um quadro de hipóxia grave e ao óbito. 


Manifestações clínicas 

A cianose é central, precoce, e a sua intensidade depende do 
diâmetro do canal arterial. Com o início do fechamento do ca- 
nal arterial, a cianose intensifica-se, aparecendo taquipneia e 
palidez. 

Na ausculta, a 2? bulha é única e o sopro cardíaco pode es- 
tar ausente, ou ser discreto. Em pacientes com bom fluxo pelo 
canal arterial, é possível auscultar o sopro continuo na borda 
esternal esquerda alta e na região infraclavicular esquerda. Po- 
de-se auscultar, também, um sopro sistólico de regurgitação 
tricúspide. 

Quando houver hepatomegalia, deve-se suspeitar de que a 
CIA seja restritiva. 


Exames complementares 

A radiografia de tórax mostra o coração de tamanho normal 
nos casos com hipoplasia do ventrículo direito e hipofluxo 
pulmonar, mas o órgão pode apresentar um grande aumento 
quando a cavidade ventricular direita está aumentada, com 
importante regurgitacao tricúspide. 


A circulação pulmonar está diminuída. Na presença de 
grande cardiomegalia, a análise fica dificil. 

No eletrocardiograma, o eixo do QRS está desviado para a 
esquerda, sem hemibloqueio anterior esquerdo como ocorre 
na atresia tricuspide. Ha aumento do átrio direito e sobrecarga 
ventricular esquerda. Alterações no segmento ST sugerem is- 
quemia. 

O ecocardiograma é um excelente método diagnóstico e 
serve para avaliar a CIA, o tamanho e a morfologia do ventri- 
culo direito, a valva tricúspide, o tronco e as artérias pulmona- 
res e o canal arterial. 

O cateterismo cardíaco é indicado para avaliação da pres- 
são do ventrículo direito, para definição precisa dos sinusoi- 
des coronarianos (conexão ventrículo coronária) e para avalia- 
ção das artérias pulmonares. Em casos com FO restritivo, há 
necessidade de atriosseptostomia com balão. 


Tratamento 

Clínico 

Instalar prostaglandina assim que possível para manter o ca- 
nal arterial aberto. Corrigir os distúrbios acidobásicos e hidre- 
letrolíticos, e ventilação mecânica para os pacientes graves. 


Percutâneo 
Nos casos em que a valva não está perfurada, o infundíbulo 
não é hipoplásico e é possível abrir a valva com cateter de ra- 
diofrequência. 


Cirúrgico 
Para pacientes com bom ventrículo direito e ausência de cone- 
xão ventrículo coronária, a correção biventricular deve ser 
sempre o procedimento de escolha. Em casos de ventrículo di- 
reito pequeno ou de coronária ventrículo dependente, a indica- 
ção é de cirurgia univentricular. 

Pacientes com grandes malformações coronarianas podem 
necessitar de transplante cardíaco. 


Veia inominada 


Veia pulmonar 
comum 
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Evolução 
Somente 18,87% dos pacientes sobrevivem ao 1º ano de vida. 
Cerca de 50% falecem no 1º mês de vida.’ 

O tratamento percutâneo tem mostrado bom resultado em 
curto e médio prazos de seguimento. Com a cirurgia cardíaca, 
a taxa de sobrevida aumentou significativamente, alcançando 
indices superiores a 50% após 5 anos de seguimento. 


Drenagem anômala total das veias pulmonares 
(DATVP) 
A DATVP caracteriza-se quando as quatro veias pulmonares 
estão drenando anormalmente no átrio direito ou em uma das 
veias sistêmicas. Uma CIA é imprescindível para a manuten- 
ção do débito sistêmico. 

É uma situação rara, com prevalência de 0,05 por 1.000 
nascidos vivos e corresponde a 0,8% de todas as cardiopatias 
congênitas.? É mais frequente no sexo masculino. 


Morfologia 

De acordo com o local de drenagem, a DATVP é classificada 

em quatro tipos:”° 

1. Tipo supracardiaco: é a forma mais frequente, presente em 
cerca de 55% dos casos de DATVP. A drenagem é feita para a 
veia inominada ou veia cava superior (Figura 7A). 

2. Tipo cardíaco: verifica-se em aproximadamente 30% dos ca- 
sos de DATVP. Pode ocorrer a drenagem direta no átrio direito 
ou no seio coronário. Raramente, observa-se obstrução nesse 
tipo de drenagem (Figura 7B). 

3. Tipo infracardiaco: ocorre em cerca de 13% dos casos de 
DATVP. A drenagem, em geral, é infradiafragmática e é reali- 
zada para os seguintes locais: veia cava inferior, sistema porta, 
ducto venoso, veias hepáticas ou veia gástrica esquerda. Obs- 
trução a drenagem venosa pulmonar é frequente nesse tipo 
morfológico (Figura 70). 

4. Misto: as veias drenam em dois ou mais locais diferentes dos 
já citados; corresponde a 2% dos casos. 


Veia vertical 





Figura 7 Drenagem anômala total de veias pulmonares: (A) supracardiaca; (B) cardíaca (seio venoso); (C) infracardiaca. 
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Fisiologia 

Toda drenagem venosa, sistêmica e pulmonar chega ao átrio 
direito. Esse sangue no átrio direito é, portanto, uma mistura 
do sangue oxigenado pulmonar com o sangue venoso sistêmi- 
co. A maior parcela é direcionada para o ventrículo direito e 
para a circulação pulmonar, determinando o hiperfluxo pul- 
monar. Uma parte menor alcança a circulação sistêmica após 
passar por uma CIA, pelo átrio esquerdo e pelo ventrículo es- 
querdo. 

O fluxo pulmonar aumentado sofre alguma restrição a dre- 
nagem, o que leva o paciente a apresentar sinais de hiperten- 
são venocapilar, como taquipneia, dispneia e interrupções as 
mamadas. Como a mistura mostra uma boa quantidade de 
sangue oxigenado em decorrência do hiperfluxo pulmonar, a 
cianose do paciente pode ser leve ou mesmo ausente em al- 
guns casos. 

Esse é o quadro clínico da forma não obstrutiva. O paciente 
com a forma obstrutiva, por sua vez, apresenta sinais precoces 
de IC. A forma obstrutiva ocorre quando existe uma obstrução 
mecanica associada à drenagem venosa pulmonar. 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas são bastante variáveis, dependendo 
da presença ou não de obstrução ao retorno venoso pulmonar. 
Os pacientes sem estenose de veias pulmonares e com uma 
CIA adequada são, na grande maioria, assintomáticos ao nas- 
cimento; porém, por volta do 1º mês de vida, começam a surgir 
sinais de descompensação com taquipneia, cansaço as mama- 
das, dificuldade para ganhar peso e infecção respiratória. A cia- 
nose pode ser discreta ou até imperceptível. No exame físico, 
observam-se sinais de IG e cianose leve. Na ausculta cardíaca, 
chamam a atenção o desdobramento fixo e a hiperfonese da 2? 
bulha. A 3º bulha pode estar presente e até mesmo a 4º bulha, 
em crianças maiores. Um sopro sistólico ejetivo leve geralmen- 
te é auscultado em área pulmonar. Até os 6 meses de vida, sur- 
gem sinais de IC, podendo ocorrer hepatomegalia, edema e 
turgéncia jugular. Os pacientes com obstrução venosa pulmo- 
nar apresentam sinais de descompensação e cianose nos pri- 
meiros dias de vida. O início dos sintomas é súbito e com pro- 
gressão rápida. Ao exame fisico, verificam-se cianose central 
moderada a intensa e sinais de desconforto respiratório grave, 
além de palidez, sudorese, gemência e dificuldade para mamar. 
No exame precordial, os achados são inespecíficos. 

O ritmo cardíaco pode ser em galope, em razão da presença 
de 3º bulha. O sopro cardíaco geralmente está ausente ou, 
quando presente, é discreto. Nesses pacientes, há sempre he- 
patomegalia, podendo ser acompanhada de edema periférico 
e de crepitações na ausculta pulmonar. 


Exames complementares 

Nos casos sem obstrução à drenagem venosa pulmonar, a ra- 
diografia de tórax mostra moderada a importante cardiomega- 
lia com sinais de aumento da circulação pulmonar. Em crian- 
ças maiores com drenagem supracardiaca, pode-se observar 
uma imagem típica de “boneco de neve”. Na obstrução a dre- 
nagem venosa pulmonar, a área cardíaca mostra-se normal ou 


discretamente aumentada, com sinais de marcante congestão 
pulmonar. 

O eletrocardiograma apresenta sinais de sobrecarga do ven- 
trículo direito e do átrio direito. 

O ecocardiograma possui altas sensibilidade e especificida- 
de para o diagnóstico de drenagem anômala total de veias pul- 
monares e é o exame de escolha para confirmar a suspeita clí- 
nica e para definir o local exato de drenagem, pois permite 
avaliar também a CIA, a confluência das veias pulmonares, o 
tamanho das câmaras cardíacas e as artérias pulmonares. 

O cateterismo cardíaco é indicado quando há necessidade 
de elucidação diagnóstica e de estudo das pressões. A esteno- 
se de veia pulmonar, que pode vir associada a essa anomalia, 
em algumas situações é esclarecida por esse estudo. 


Tratamento 


A correção cirúrgica deve ser indicada assim que o diagnóstico 
clínico esteja confirmado. 


Evolução 

Dos pacientes com DATVP na forma nao obstrutiva nao trata- 
dos cirurgicamente, mais da metade morre até 1 ano de vida, 
mas alguns podem atingir a idade adulta com poucos sinto- 
mas. Já os pacientes com obstrução raramente sobrevivem 
por mais de 2 semanas.” A mortalidade cirúrgica é ainda signi- 
ficativa, embora, em longo prazo, o prognóstico dos pacientes 
operados seja bom.” 


Atresia tricuspide 
Atresia tricúspide é a ausência completa da conexão atrioven- 
tricular direita, quando não há qualquer comunicação entre 
átrio direito e ventrículo direito. CIA (ou FO patente) e CIV ou 
PCA são lesões associadas obrigatórias para a manutenção do 
fluxo pulmonar (Figura 8). 

A prevalência da atresia tricúspide é de 0,05 por 1.000 nas- 
cimentos, correspondendo a 0,78% das cardiopatias congêni- 
tas.? É mais comum no sexo masculino. 


Morfologia 

Como a valva tricúspide está ausente, o assoalho do átrio di- 
reito é completamente muscular (fechado) e o ventrículo di- 
reito, hipoplásico. A CIA necessária para a sobrevida dos pa- 
cientes geralmente é do tipo FO. 

Normalmente, a CIV é do tipo perimembranoso ou tipo 
mal-alinhamento. Em geral, a CIV é restritiva, mas pode ser 
ampla ou mesmo inexistente. No caso da CIV restritiva, há ne- 
cessidade de um canal arterial. O fluxo também pode ser res- 
tringido por estenose infundibular ou valvar pulmonar. 

A conexão ventriculo-arterial mostra vasos normoposiciona- 
dos (aorta originando-se do ventrículo esquerdo e artéria pul- 
monar, do ventrículo direito hipoplásico) ou em transposição. 


Fisiologia 

Todo o sangue do retorno venoso sistêmico passa para o átrio 
esquerdo por meio da CIA e mistura-se com o sangue oxigena- 
do proveniente da circulação pulmonar antes de atingir o ven- 


trículo esquerdo. Essa mistura de sangue que chega ao ventri- 
culo esquerdo é direcionada tanto para a circulação sistêmica 
como para a circulação pulmonar. 

Nos casos em que os vasos estão normoposicionados, o 
sangue que alcança a circulação pulmonar passa, obrigatoria- 
mente, pela CIV ou, em sua ausência, pelo canal arterial. O flu- 
xo pulmonar, portanto, depende do diâmetro dessas comuni- 
cações e do grau da EP. 

Nos casos em que os vasos estão em transposição, o sangue 
que passa pela CIV alcança a aorta. Se a CIV for restritiva, o pa- 
ciente apresentará sinais de estenose aórtica. O fluxo pulmo- 
nar pode ser controlado exclusivamente pelo grau de compro- 
metimento da valva pulmonar. 

O tipo mais frequente apresenta CIV restritiva, EP e vasos 
da base normoposicionados. Nessa condição, há uma dimi- 
nuição do fluxo pulmonar; o pouco sangue que alcança a cir- 
culação pulmonar mistura-se, no átrio esquerdo, com uma 
quantidade maior de sangue insaturado proveniente do átrio 
direito, e essa mistura chega a circulação sistêmica, determi- 
nando o quadro de cianose central do paciente. 


Quadro clínico 

O principal sintoma é a cianose central, que surge no 1º dia de 
vida e está diretamente relacionada com o fluxo sanguíneo 
pulmonar, sendo mais intensa nos casos com CIV restritiva e 
EP. Em pacientes com TGA, a cianose é discreta ou mesmo au- 
sente. 

Crises hipoxêmicas podem ocorrer em lactentes (em torno 
dos 6 meses de vida) e têm como causas a diminuição ou o fe- 
chamento da CIV, a piora da estenose infundibular ou o fecha- 
mento do canal arterial. 

Sinais de IC, como taquipneia, cansaço as mamadas, sudo- 
rese, palidez e infecções respiratórias, são comuns nos casos 
com fluxo sanguíneo pulmonar aumentado. É possível surgir 
policitemia em pacientes maiores. 


Ausência de 
conexão 
atrioventricular 


Ventrículo direito 
hipoplásico 





Figura 8 Atresia tricúspide. 
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No exame físico, observa-se cianose; em crianças maiores, 
também há baqueteamento digital, déficit ponderoestatural e 
abaulamento precordial. O frêmito sistólico pode estar presen- 
te nos casos com EP. A 2º bulha é única e um sopro sistólico de 
regurgitacao ou ejeção é audível em toda a borda esternal. A 
hepatomegalia sugere CIA restritiva ou IC grave. 


Exames complementares 

A radiografia de tórax nos pacientes com fluxo sanguíneo pul- 
monar diminuído mostra área cardíaca normal ou pouco au- 
mentada. A circulação pulmonar está diminuída. Já nos pa- 
cientes com fluxo sanguíneo pulmonar aumentado, a área 
cardíaca está aumentada e a circulação pulmonar exibe sinais 
de congestão venosa importante. 

O eletrocardiograma mostra hemibloqueio anterior esquer- 
do, sobrecarga atrial direita e sobrecarga ventricular esquerda. 

O ecocardiograma estabelece o diagnóstico definitivo da 
atresia tricúspide. Além de se observar a ausência da valva tri- 
cúspide, é possível avaliar o tamanho do ventrículo direito, as 
dimensões das CIV e CIA, a relação das grandes artérias, o ta- 
manho e a confluência das artérias pulmonares, a presença do 
canal arterial e as anomalias associadas. 

A indicação do cateterismo cardíaco é imprescindível antes 
da correção definitiva, para estudo das pressões. Outra indica- 
ção é a realização da atriosseptostomia com cateter-balão nos 
casos com CIA restritiva. 


Tratamento 

O tratamento de recém-nascidos com atresia tricúspide e cia- 
nose grave deve ser imediato. O uso de prostaglandina é fun- 
damental para manter a permeabilidade do canal arterial. 
Após a confirmação diagnóstica, a atriosseptostomia com ca- 
teter-balão pode ser necessária nos casos com CIA restritiva. 

O tratamento cirúrgico é obrigatório para todos os tipos de 
atresia tricúspide. Em crianças com menos de 3 meses de vida 
com hipoxemia importante, indica-se uma cirurgia paliativa 
de derivação sistêmico-pulmonar (cirurgia de Blalock-Taussig 
modificada), que consiste na colocação de um tubo entre a ar- 
téria subclávia e a artéria pulmonar direita ou esquerda. Após 
3 meses da cirurgia, o paciente deve ser submetido a anasto- 
mose da veia cava superior com o ramo direito da artéria pul- 
monar (cirurgia de Glenn ou Hemi Fontan). 

Após 6 a 12 meses da cirurgia de Glenn ou hemi-Fontan, in- 
dica-se a conexão da veia cava inferior com a artéria pulmonar, 
derivando-se, dessa maneira, todo o sangue venoso sistêmico 
para a circulação pulmonar (cirurgia de Fontan). 

Nos pacientes com hiperfluxo pulmonar e IC, a primeira ci- 
rurgia a ser realizada é a bandagem da artéria pulmonar, a fim 
de se evitar o desenvolvimento de hipertensão pulmonar, o 
que inviabiliza as correções futuras. 


Evolução 

Raros casos com atresia tricúspide sem cirurgia podem sobre- 
viver por longo período. A sobrevida após o 1º ano de vida é in- 
ferior a 50%.’ 
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O resultado cirúrgico tem melhorado significativamente, 
com mortalidade menor que 5% em muitos centros, e a sobre- 
vida prevista para 10 a 15 anos é de 70%.” 


Anomalia de Ebstein 

É uma doença rara e representa 0,04% das cardiopatias con- 
gênitas.? Trata-se de uma alteração na valva tricúspide (é a 
anomalia mais comum dessa valva), com deslocamento intra- 
ventricular dos folhetos septal e posterior e consequente atria- 
lização de parte da cavidade ventricular direita. A cúspide an- 
terior geralmente é normal. A porção atrializada do ventrículo 
direito tem parede fina e a porção distal, parede normal e di- 
mensao variável (Figura 9). 

Em recém-nascidos, a clínica pode ser de IC com importan- 
te cardiomegalia e cianose central. A cianose diminui a medi- 
da que a resistência vascular pulmonar também reduza. 

Em crianças maiores, os sinais clínicos mais frequentes são 
dispneia, fadiga, palpitação e cianose. Ainda podem apresen- 
tar fraqueza, falta de ar e emagrecimento. Na ausculta, os 
achados são desdobramento de bulhas, presença de 4º bulha e 
sopro sistólico. Arritmia cardíaca é frequente. 

A radiografia de tórax mostra cardiomegalia, e o sinal mais 
típico no eletrocardiograma é o bloqueio do ramo direito. O 
ecocardiograma define o diagnóstico. 

O tratamento cirúrgico está indicado para os pacientes com 
IC, cardiomegalia progressiva, arritmia cardíaca e cianose. 

O prognóstico é ruim, com cerca de 50% de óbitos no 1º 
mês de vida, e somente 30% alcançam os 20 anos de idade.” A 
cirurgia melhorou significativamente a sobrevida desses pa- 
cientes.” 


Proporção 
atrializada do 
ventrículo direito 


Figura 9 Anomalia de Ebstein mostrando a face direita do 
coração. 





Cardiopatias congênitas que se manifestam 
com insuficiência cardíaca 

CIV 

A incidência da CIV é de 2,56 casos por 1.000 nascidos vivos. 
É a cardiopatia congênita mais frequente, correspondendo a 
41,59% do total dessas enfermidades.” Não apresenta predile- 
ção por sexo e pode ser encontrada na forma isolada ou em as- 
sociação com outras anomalias. 


Morfologia 
Para a classificação da CIV, consideram-se os seguintes aspec- 
tos anatômicos: visão do defeito pela face direita do septo; es- 
truturas que compõem as margens do defeito; e localização do 
defeito segundo as porções do ventrículo direito (Figura 10). 
Assim, os defeitos são classificados em CIV perimembrano- 
sa, justatricuspídea, justa-arterial duplamente relacionada e 
muscular? (Figura 11). 


CIV perimembranosa 
É o defeito mais comum (70% dos casos) e envolve o septo 
membranoso e o septo muscular. Essa denominação deve-se 
ao fato de que os defeitos são, em geral, maiores do que a por- 
ção membranosa do septo ventricular. As margens do defeito 
são constituídas por estruturas fibrosas das valvas aórtica e 
tricúspide (continuidade fibrosa aorticotricuspídea) e bordas 
musculares do septo muscular adjacente. Uma característica 
anatômica fundamental é que o feixe de Hiss se relaciona com 
a sua borda posteroinferior. 

Esse defeito pode ser subdividido em CIV perimembranosa 
de via de entrada, de via de saída e de zona trabecular, depen- 
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Via de entrada trabecular 


Figura 10 Zonas que compõem o ventrículo direito. 
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Figura 11 Tipos de comunicação interventricular. 


dendo da direção de sua extensão. Algumas vezes, em razão 
do seu tamanho, estende-se para mais de uma região, deno- 
minando-se, assim, CIV perimembranosa confluente. 


CIV justatricuspídea 

É o defeito localizado abaixo da valva tricúspide não relaciona- 
da com o septo membranoso. Nesse caso, o feixe de Hiss passa 
na borda anterior do defeito. Suas margens são constituídas 
pelo anel da valva tricúspide e pelas bordas musculares do 
septo muscular da via de entrada do ventrículo direito. 


CIV justa-arterial duplamente relacionada 

É um defeito relacionado com as valvas ventrículo-arteriais 
(aórtica e pulmonar). Ocorre na ausência ou na deficiência do 
septo infundibular, que é a porção do septo interventricular 
que divide a via de saída do ventrículo esquerdo e do ventricu- 
lo direito. 


CIV muscular 

É o defeito cuja margem é totalmente composta por tecido 
muscular, portanto, sem relação com as valvas cardíacas e o 
feixe de Hiss. Dependendo de sua localização, divide-se em: 
CIV muscular de via de entrada, de zona trabecular, apical e de 
via de saída. A comunicação muscular pode ser única ou múl- 
tipla, encontrando-se, em algumas situações, várias pequenas 
aberturas (neste caso, a CIV muscular é conhecida como CIV 
tipo “queijo suiço”). 


Fisiopatologia 

Na vida fetal, as pressões nos ventrículos são iguais, por isso a 
passagem de sangue pela CIV é irrelevante; contudo, após o 
nascimento, com o fechamento dos shunts fisiológicos (pla- 
centa, FO e canal arterial), ocorre queda da pressão pulmonar 
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e aumento da pressão sistêmica, com passagem de sangue da 
esquerda para a direita. Essa queda, que está associada à dimi- 
nuição da resistência vascular pulmonar, ocorre mais rapida- 
mente nas primeiras horas de vida com a expansão pulmonar 
e, depois, vai diminuindo lentamente ao longo dos primeiros 
meses. 

Em consequência, a quantidade de sangue que passa atra- 
vés da CIV aumenta gradualmente, a medida que diminui a re- 
sistência vascular pulmonar. Esse shunt, porém, pode ser limi- 
tado pelo tamanho do defeito. Com isso, é possível concluir 
que a repercussão hemodinâmica da CIV depende da resistên- 
cia vascular pulmonar e do tamanho do defeito. 

O fluxo aumentado na circulação pulmonar chega ao átrio 
esquerdo e ao ventrículo esquerdo, dilatando-os e elevando a 
pressão diastólica e, por conseguinte, aumentando a pressão 
capilar pulmonar retrogradamente (o átrio esquerdo e o capi- 
lar comportam-se como vasos comunicantes; assim, o au- 
mento da pressão no átrio esquerdo acarreta aumento da pres- 
são no capilar pulmonar). 

O aumento da pressão venocapilar é responsável pelos sin- 
tomas: taquipneia, dispneia aos esforços e interrupções as 
mamadas.” Todas as cardiopatias com hiperfluxo pulmonar e 
aumento da pressão de átrio esquerdo apresentam esse mes- 
mo mecanismo fisiopatológico. A persistência crônica do flu- 
xo pulmonar aumentado e da hipertensão venocapilar provo- 
ca uma reação das arteríolas pulmonares, com espessamento 
e fibrose da média e aumento da pressão da artéria pulmonar e 
do ventrículo direito. 

Se não houver uma correção da cardiopatia, ocorre uma 
progressão dessa lesão arteriolar, com proliferação da intima e 
obstrução total da luz, causando uma hiper-resistência vascu- 
lar pulmonar com consequente aumento da hipertensão pul- 
monar, 0 que provoca shunt invertido pela CIV, da direita para 
esquerda, e aparecimento da cianose.!º Esse estágio, conheci- 
do como sindrome de Eisenmenger, impede definitivamente a 
correção do defeito. 


Quadro clinico 

O quadro clínico, que depende da magnitude do shunt, geral- 
mente começa a se manifestar no final do 1º mês de vida, in- 
tensificando-se no 2º e no 3º mês. A manifestação tardia, após 
o 6º mês, é muito rara e quase sempre está relacionada a com- 
plicações da doença. 

Clinicamente, é possível dividir as CIV em pequenas, mo- 
deradas e grandes. A divisão baseia-se na relação do fluxo pul- 
monar (Qp) com o fluxo sistêmico (Qs). No indivíduo normal, 
essa relação (Qp/Qs) é igual a 1. Na CIV, como existe um hi- 
perfluxo pulmonar, o Qp/Qs sempre sera maior que 1. 


CIV pequena 
A relação Qp/Qs é maior que 1 e menor que 1,5, corresponden- 
do a um pequeno shunt da esquerda para a direita. A pressao 
do ventrículo direito é normal. Geralmente, o paciente é assin- 
tomático, com bom desenvolvimento ponderoestatural. 

No exame físico, a 2? bulha na area pulmonar é normofoné- 
tica ou discretamente aumentada e existe a presença do sopro 
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sistólico, em geral de regurgitacao (holossistólico). O sopro 
pode ser atípico na CIV muscular. 


CIV moderada 

O Qp/Qs encontra-se entre 1,5 e 2. Com esse shunt, há aumen- 
to das cavidades esquerdas, da pressão venocapilar e da pres- 
são pulmonar. Em geral, a diferença de pressão sistólica é 
igual ou superior a 20 mmHg entre os dois ventrículos. Os pa- 
cientes apresentam dispneia aos esforços, infecções respirató- 
rias de repetição, sudorese cefálica e hipodesenvolvimento 
ponderoestatural. 

Na ausculta cardíaca, observam-se a 2º bulha hiperfonética 
na area pulmonar e o sopro sistólico de regurgitacao (holossis- 
tólico). Alguns pacientes podem apresentar outros sinais de 
IC, como taquicardia, palidez e hepatomegalia. 


CIV grande 

O shunt é maior que 2. Em geral, o diâmetro da CIV é igual ou 
superior ao anel aórtico, sendo também denominada CIV não 
restritiva. Apresenta grande aumento das cavidades esquer- 
das, com importante congestão pulmonar e elevada pressão 
pulmonar. Os sintomas são mais intensos com taquipneia, 
cansaço, dispneia aos esforços, sudorese cefálica, palidez e dé- 
ficit no desenvolvimento ponderoestatural. 

No exame físico, observa-se aumento do diâmetro antero- 
posterior do tórax. A 2? bulha na area pulmonar é intensa e o 
sopro sistólico de regurgitação geralmente está presente. 
Existe um sopro diastólico discreto em ponta, por causa do 
grande fluxo através da valva mitral. O quadro clínico geral é 
típico de IC. 


CIV com hiper-resistência vascular pulmonar 
(síndrome de Eisenmenger) 

Em um período do desenvolvimento da hipertensão pulmonar, 
há equalização das pressões entre as duas cavidades ventricu- 
lares, com desaparecimento do shunt da esquerda para a direi- 
ta. O Qp/Qs pode igualar-se a 1, a semelhança da fisiologia 
normal. Com isso, a criança experimenta alguma melhora nos 
sintomas por um curto período, inclusive com aumento no de- 
senvolvimento ponderoestatural. A progressão da hiperten- 
sao leva a inversão do shunt, com o aparecimento da cianose e 
de sintomas como dispneia, cansaço, tontura e sincope. 

Ao exame físico, a cianose é central e generalizada, a 2º bu- 
lha na área pulmonar é intensa, palpável, e não se ausculta 
mais o sopro da CIV. Essas alterações ocorrem em torno de 5 a 
10 anos de idade, mas podem ser mais precoces, principal- 
mente em crianças sindrômicas (p.ex., sindrome de Down). 


Exames complementares 

A radiografia de tórax na CIV pequena é normal. Na CIV mode- 
rada, observa-se aumento da circulação pulmonar com car- 
diomegalia à custa das cavidades esquerdas. Na CIV grande, 
há importante aumento da circulação pulmonar, com sinais 
de hiperfluxo e congestão venosa e uma cardiomegalia signifi- 
cativa, consequente do aumento das cavidades esquerdas, da 
artéria pulmonar e do ventrículo direito. 


Na hiper-resistência vascular pulmonar, os vasos dos hilos 
pulmonares ficam proeminentes, com ausência de vasos na 
periferia, e a área cardíaca pode estar normal ou discretamen- 
te aumentada, com grande aumento da artéria pulmonar. 

É importante notar que na CIV não existe aumento da aorta. 

O eletrocardiograma mostra-se normal na CIV pequena. 
Na CIV moderada, existe sobrecarga ventricular esquerda e, 
em alguns casos, com predomínio do ventrículo esquerdo. 
Na CIV grande, a sobrecarga é biventricular, com predomínio, 
as vezes, do ventrículo direito. Na hiper-resistência pulmo- 
nar, observa-se sobrecarga ventricular direita. Sobrecarga 
atrial esquerda pode ser visualizada nas CIV moderadas e 
grandes. 

O ecocardiograma é o exame mais importante para a defini- 
ção diagnóstica e para a conduta clínica e deve ser indicado as- 
sim que houver suspeita clínica da lesão; pode definir também 
a localização, o tamanho, a repercussão hemodinâmica e a re- 
lação do defeito com outras estruturas cardíacas. 

O cateterismo cardíaco diagnóstico é reservado para quan- 
do há necessidade de estudo das pressões pulmonares ou de 
investigação de anomalias associadas suspeitadas e nao defi- 
nidas pelo ecocardiograma. Alguns serviços utilizam-no para 
fechamento do defeito. 


Tratamento 

Clínico 

A terapêutica medicamentosa está indicada para pacientes 

que apresentam sinais de IC. O uso clássico de diurético pro- 

voca uma melhora substancial. Pacientes com sinais leves po- 

dem ser medicados somente com digital, com bons resultados. 
Quando necessário, utiliza-se um vasodilatador associado, 

como o inibidor da enzima conversora da angiotensina (ECA). 

Alguns serviços preconizam o uso isolado do inibidor da ECA. 


Cirúrgico 

A correção cirúrgica total está indicada em qualquer idade 
para pacientes que apresentam IC refratária ao tratamento cli- 
nico, retardo do desenvolvimento ponderoestatural e desen- 
volvimento de hipertensão pulmonar. 

O tratamento eletivo deve ser feito quando o Qp/Qs for 
maior que 1,5, a partir do 10º mês de vida e até 2 anos. Tam- 
bém é uma indicação importante quando a CIV se encontra na 
via de saída, com potencial de desenvolvimento de insuficiên- 
cia aórtica. 

O tratamento cirúrgico paliativo, com bandagem da artéria 
pulmonar, está indicado nos casos em que há múltiplas CIV, 
ou não existem condições clínicas de correção total, como 
desnutrição importante e/ou sinais de hipertensão arterial 
pulmonar importante com muito baixo peso. 


Evolução 

Na evolução natural, a CIV pode apresentar fechamento es- 
pontaneo, desenvolvimento de EP, progressão da hipertensão 
pulmonar para sindrome de Eisenmenger, insuficiência aórti- 
ca, obstrução da via de saída do ventrículo esquerdo e endo- 
cardite infecciosa. O fechamento espontâneo ocorre em até 


70% dos casos, a maioria no 1º ano de vida, e acontece nas CIV 
perimembranosas, na muscular pequena e na subaórtica (pe- 
rimembranosa ou duplamente relacionada). Os mecanis- 
mos envolvem o tecido da valva tricúspide, a lacinea da valva 
aórtica, a fibrose muscular e a hipertrofia muscular. 

Nos casos de envolvimento da lacinea da valva aórtica, é 
possível aparecer uma complicação importante: a insuficiência 
aórtica. Por isso, é fundamental definir a localização do defeito 
pelo ecocardiograma e prevenir esse tipo de complicação.” 

A evolução pós-correção cirúrgica é boa, mas sequelas e re- 
síduos podem ocorrer, como alterações elétricas, bloqueio 
atrioventricular total, persistência ou progressão da hiperten- 
são pulmonar e CIV residuais.” 


Obstrução na via de saída do ventrículo 
esquerdo 

A obstrução na via de saída do ventrículo esquerdo ocorre nas 
regiões subvalvar, valvar e supravalvar. Uma característica im- 
portante dessas lesões é que elas podem ser progressivas. O 
quadro clínico e a fisiopatologia são semelhantes. 

A estenose subvalvar mais frequente é a subaórtica fixa, 
que se manifesta em três tipos: membranosa, fibromuscular e 
túnel fibroso. Corresponde a 30% das obstruções da via de saí- 
da do ventrículo esquerdo. 

A estenose supravalvar pode ser localizada ou segmentar e, 
em geral, está associada à síndrome de Willians. É a mais rara 
e corresponde a 10% das obstruções. A estenose valvar é a 
mais frequente. 


Estenose aórtica valvar 
A prevalência da estenose aórtica é de 0,48 por 1.000 nascidos 
vivos, com frequência de 7,7% entre as cardiopatias congêni- 
tas.” Existe um predomínio no sexo masculino na proporção 
de 4:1. Essa lesão corresponde a 2/3 das obstruções do ventri- 
culo esquerdo. 

Anomalias associadas ocorrem em 20% dos casos, sendo 
as mais comuns a PCA e a coarctação da aorta. 


Morfologia 

Na estenose crítica do recém-nascido, existe diminuição do 
diâmetro do anel, com importante espessamento das lacíneas, 
e em alguns casos o aspecto é mixomatoso. 

Nas crianças maiores, adolescentes e adultos, a morfologia 
mais comum é a valva bicúspide, com espessamento nos jo- 
vens e calcificação e esclerose nos adultos. Na maioria dos ca- 
sos, há três seios com três lacineas e fusão de uma comissura, 
tornando-a uma valva funcionalmente bicúspide.” A calcifi- 
cação é rara em indivíduos abaixo de 25 a 30 anos de idade. 


Fisiopatologia 

A estenose importante no período fetal ocasiona hipertrofia 
concêntrica do ventrículo esquerdo, redução da cavidade e di- 
minuição do débito do ventrículo esquerdo. Se a estenose for 
crítica, parte do débito necessário para o desenvolvimento ce- 
rebral é feita por fluxo retrógrado no istmo aórtico, originado 
da passagem do sangue pelo canal arterial. 
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Após o nascimento, a criança pode apresentar quadro de IC 
grave com o fechamento do canal arterial, similar ao quadro 
clínico da síndrome de hipoplasia do ventrículo esquerdo 
(SHVE). 

Na estenose aórtica moderada, a cavidade ventricular es- 
querda é normal com hipertrofia e é capaz de sustentar um dé- 
bito sistêmico adequado. O paciente pode ser assintomático, 
mas, com o crescimento, aparecem sinais de congestão pul- 
monar e baixo débito sistêmico, em consequência da disfun- 
ção diastólica. Esta decorre do aumento da hipertrofia, desen- 
cadeado pela progressão da estenose. Outros pacientes 
evoluem sem sintomas por longo período. A estenose aórtica 
leve com gradiente de pressão ao repouso de até 30 mmHg en- 
tre o ventrículo esquerdo e a aorta não provoca distúrbio no 
desenvolvimento e na tolerância ao exercício físico. 


Quadro clinico 

O quadro clínico depende do grau da estenose e do período de 
aparecimento. Na estenose crítica do recém-nascido, o quadro 
clínico é semelhante ao da hipoplasia do ventrículo esquerdo. 
Em alguns casos, a IC desenvolve-se mais tarde, no 2º més de 
vida, quando há um aumento da demanda para o débito car- 
diaco. O sopro cardíaco pode ser leve ou, em alguns casos, 
inaudível, em razão do baixo fluxo pela valva. A 2º bulha é hi- 
perfonética. 

A estenose aórtica, que não se manifesta clinicamente nos 
primeiros meses de vida, evolui bem, sendo em geral assinto- 
mática. Encontram-se pacientes sem sintomas mesmo com 
gradiente sistólico alto por causa da valva aórtica. Em crianças 
maiores, podem aparecer sinais de dor precordial, tontura e 
sincope. O sopro cardíaco sistólico com irradiação para fúrcula 
e faces laterais de pescoço é o sinal mais importante e que leva 
os pacientes a investigação cardiológica. 

Como muitos pacientes são assintomáticos mesmo com le- 
são grave, a investigação cardiológica é fundamental, pois 
essa anomalia é uma das causas de morte súbita na infância. 


Exames complementares 

No recém-nascido com IC, observa-se importante cardiome- 
galia com congestão pulmonar. O eletrocardiograma mostra 
sobrecarga de camaras direitas com alteração de repolarizacao 
(alterações da onda T e do segmento ST). 

Nos pacientes assintomáticos, a radiografia de tórax é nor- 
mal. O eletrocardiograma mostra sobrecarga ventricular es- 
querda, mas pode parecer normal mesmo com gradiente grave. 

O ecocardiograma permite avaliar: o local e a natureza da 
lesão, a morfologia da valva aórtica, a gravidade da obstrução, 
o tamanho e a espessura do ventrículo esquerdo, o fluxo no ca- 
nal arterial, as alterações no padrão de fluxo e as lesões asso- 
ciadas. 


Tratamento 

No recém-nascido com quadro de IC grave e choque, a condu- 
ta inicial deve ser a mesma que na hipoplasia do ventrículo es- 
querdo. A dilatação com cateter-balão ou a cirurgia estão indi- 
cadas nos pacientes sintomáticos. Nos assintomáticos, a 
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indicação deve ser feita quando houver fluxo sistêmico canal- 
-dependente ou um gradiente sistólico maior que 60 mmHg. 
Nas crianças maiores, a dilatação com balão está indicada 
como primeira opção quando o gradiente transvalvar for maior 
que 60 mmHg nos pacientes assintomáticos e maior que 50 
mmHg nos sintomáticos ou com alterações eletrocardiográfi- 
cas. A cirurgia deve ser realizada quando esse procedimento 
não for efetivo ou em condições como hipoplasia do anel, dis- 
plasia da valva e anomalias associadas, que necessitam de cor- 
reção cirúrgica. 


Evolução 

A mortalidade é alta nos recém-nascidos e lactentes com este- 
nose aórtica crítica. O tratamento precoce com cateter-balão 
ou cirurgia melhora o prognóstico. 

A estenose aórtica é uma lesão progressiva e com alta mor- 
talidade. As complicações mais comuns são dilatação da aorta 
ascendente, insuficiência aórtica, endocardite bacteriana e 
morte subita.” 

As mortalidades precoce e tardia nos pacientes maiores tra- 
tados com cateter-balão são baixas. Como existe a possibilida- 
de de reestenose e de complicações mesmo com bom resulta- 
do imediato do tratamento, os pacientes devem ser seguidos 
periodicamente. 

A endocardite bacteriana é uma complicação importante e 
o risco aumenta significativamente após o tratamento cirúrgi- 
co da lesão.” 


Coarctação da aorta 

A prevalência da coarctação da aorta é de 0,33 por 1.000 nasci- 
mentos, com frequência de 5,29% entre as cardiopatias congê- 
nitas.” Há predomínio do sexo masculino, na proporção de 2:1. 
A associação com a valva aórtica bicúspide é muito frequente e 
é a doença cardíaca mais comum na sindrome de Turner. 


Morfologia 

A coarctacao da aorta pode ser localizada ou segmentar e apre- 
sentar-se nas regiões pré-ductal, paraductal e pós-ductal.” A 
localização mais comum é entre a subclávia esquerda e a jun- 
ção aortoductal, ou seja, a região pré-ductal. A coarctação seg- 
mentar é mais comum nos neonatos e nos lactentes, e a locali- 
zada, nas crianças maiores. 

Lesões associadas são frequentes e entre as principais es- 
tão: PCA, CIV, CIA, SHVE, transposição dos grandes vasos da 
base e dupla via de saída do ventrículo direito.” 

A ocorrência de lesões obstrutivas múltiplas esquerdas, as- 
sociadas à coarctação de aorta, é chamada de sindrome de 
Shone. 


Fisiopatologia 

Quando a coarctação da aorta é muito importante, o débito 
sanguíneo para o dimídio inferior do corpo é feito pelo canal 
arterial. Com o fechamento do canal, há súbito aumento no re- 
torno venoso pulmonar e na pos-carga do ventrículo esquerdo. 
Consequentemente, desenvolve-se a falência do ventrículo es- 
querdo, com aparecimento de sinais de IC grave. 


Como na hipoplasia do ventrículo esquerdo e na estenose 
aórtica crítica, o débito sistêmico é dependente do canal arte- 
rial. 

A coarctação nao crítica evolui com hipertrofia do ventricu- 
lo esquerdo e hipertensão arterial na parte superior do corpo. 
Se a obstrução faz-se gradualmente, desenvolve-se a circula- 
ção colateral com pouco comprometimento no débito para a 
parte inferior do corpo. 


Manifestações clínicas 
A idade do paciente, a intensidade da obstrução e as anoma- 
lias associadas determinam a clínica da criança. 

O neonato com coarctação grave desenvolve clinica de IC e, 
algumas vezes, choque cardiogênico, na 2? ou na 3º semana de 
vida. Há ausência de pulsos em membros inferiores e normal- 
mente não se ouve sopro. O quadro clínico pode ser mais pre- 
coce e mais intenso quando há associação de CIV. 

Crianças maiores podem ser assintomáticas, e a suspeita 
diagnóstica é feita pela diferença de pulsos entre os membros 
superiores e os inferiores e hipertensão arterial. Outras quei- 
xas como fadiga, cefaleia, epistaxe e dor em membros inferio- 
res são frequentes. O sopro cardíaco pode ser audível na fúrcu- 
la e na região interescapular, mas sua presença no precórdio é, 
em geral, consequência de anomalias associadas. O sopro con- 
tinuo da circulação colateral é raro na criança pequena. 


Exames complementares 

Na radiografia de tórax do recém-nascido com IC, há cardio- 
megalia com congestão pulmonar. O eletrocardiograma mos- 
tra, na maioria dos casos, sobrecarga ventricular direita. 

Nas crianças maiores, a radiografia de tórax pode ser nor- 
mal com dilatação da aorta ascendente. Em escolares e ado- 
lescentes, observam-se o “sinal de 3” e erosões nas superfícies 
inferiores das costelas. O eletrocardiograma apresenta-se nor- 
mal ou com sobrecarga ventricular esquerda. O ecocardiogra- 
ma com Doppler é um exame importante no auxílio diagnósti- 
co. Há necessidade de demonstrar a coarctação na imagem 
ecocardiográfica, pois o gradiente de pressão pode estar au- 
sente ou subdimensionado nas coarctações graves. A resso- 
nancia magnética ou a tomografia helicoidal são exames que 
demonstram com mais clareza o tipo de lesão. 

Em alguns pacientes, o cateterismo pode ser necessário 
para confirmação diagnóstica ou para esclarecer outras ano- 
malias associadas. A maior indicação, no entanto, é para o tra- 
tamento, que pode ser feito com dilatação por balão ou aplica- 
cao de stent. 


Tratamento 

Em neonatos com choque cardiogênico, a conduta inicial é se- 
melhante à da hipoplasia de ventrículo esquerdo com uso de 
prostaglandina. 

A indicação para tratamento invasivo (dilatação ou cirur- 
gia) deve ser feita em todos os pacientes sintomáticos e nos 
pacientes assintomáticos que apresentarem hipertensão arte- 
rial ou sinais de repercussão hemodinâmica nos exames com- 
plementares. 


O tratamento deve ser de urgência nos recém-nascidos e 
lactentes com IC, e eletivo nos pacientes assintomáticos em 
torno do 1º ano de vida. 

A abertura da coarctação é feita pelo cateterismo cardíaco, 
como mencionado anteriormente, ou por cirurgia. No neonato 
e no lactente, o melhor tratamento é o cirúrgico. A dilatação 
com balão é mais utilizada em casos de recoarctação ou em ca- 
sos de coarctacao nativa em pacientes maiores. 


Evolução 
A mortalidade é alta nas crianças que desenvolvem IC. O pa- 
ciente sem reparo ou correção tardia evolui normalmente, 
com hipertensão arterial na vida adulta. Nos pacientes com 
coarctação importante, assintomáticos ou com poucos sinto- 
mas na infância, a evolução natural mostra morte prematura 
em torno da 3º ou 4º década de vida, tendo como causas: IC, 
ruptura da aorta, endocardite bacteriana e hemorragia intra- 
craniana.” 

Pacientes tratados podem apresentar complicações e resi- 
duos, como hipertensão arterial, recoarctação, aneurisma e 
endocardite infecciosa.” 


Persistência do canal arterial 

O canal arterial está patente na vida fetal, como um curto e lar- 
go vaso conectando a artéria pulmonar à aorta descendente, 
logo abaixo do istmo aórtico. É uma estrutura fundamental na 
circulação fetal e, após o nascimento, seu fechamento funcio- 
nal comumente ocorre entre 12 e 15 horas de vida, e o anatômi- 
co é completado entre o 5º e o 7º dia de vida, prolongando-se, 
em alguns casos, até o 21º dia.º 

A prevalência é de 0,31 por 1.000 nascidos vivos e sua fre- 
quência é de 5,07% entre as cardiopatias congênitas.” É mais 
frequente no sexo feminino, com uma relação de 3:1. 

No prematuro, a constrição do canal pode não ser efetiva, 
provocando maior incidência quanto menores forem a idade 
gestacional e o peso do prematuro. 

Em algumas situações, a PCA é a condição obrigatória para 
a manutenção da vida do paciente. Esses casos serão tratados 
nas doenças específicas. 


Fisiopatologia 

No feto, quase todo débito do ventrículo direito passa pelo ca- 
nal arterial para a aorta descendente em direção ao dimídio in- 
ferior e à placenta, e somente uma pequena porção desse san- 
gue vai para os pulmões. O débito do ventrículo esquerdo 
direciona-se principalmente ao cérebro. Com o nascimento, 
eliminam-se os shunts fisiológicos (placenta, FO e canal arte- 
rial) e a circulação torna-se em série. A pressão sistêmica ele- 
va-se e a pressão pulmonar diminui progressivamente, atin- 
gindo o padrão de adulto em torno de 6 meses de vida. 

Se houver a PCA, o shunt passa a se direcionar da esquerda 
para a direita, levando a um desequilíbrio hemodinâmico, 
com aumento do fluxo na circulação pulmonar e nas cavida- 
des esquerdas. De forma semelhante ao que acontece na CIV, 
o aumento de volume nas cavidades esquerdas provoca au- 
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mento das pressões diastólicas e, consequentemente, da pres- 
são capilar, desencadeando todo o processo fisiopatológico 
descrito na CIV. 

A repercussão hemodinâmica dependerá, portanto, do dia- 
metro do canal arterial e da resistência vascular pulmonar. 
Nos prematuros, como a resistência vascular é muito baixa, o 
shunt da aorta para a artéria pulmonar pode ser precoce e 
acentuado, provocando um quadro clínico muito importante e 
diferente do que ocorre no recém-nascido a termo. 

Assim como na CIV, a persistência crônica da doença é ca- 
paz de levar à sindrome de Eisenmenger. 


Manifestações clínicas 

O quadro clínico da criança nascida a termo assemelha-se ao 
descrito para a CIV. No exame físico, o sopro típico é contínuo, 
com 2º bulha hiperfonética. Estalidos múltiplos podem estar 
presentes, associados ao sopro. Os pulsos periféricos são am- 
plos, lembrando fistulas arteriovenosas. Um canal arterial 
muito pequeno ou com hipertensão pulmonar importante em 
alguns casos não apresenta sopro. 

Com o desenvolvimento da hiper-resistência vascular pul- 
monar, ou sindrome de Eisenmenger, ha inversão do shunt no 
canal arterial, com aparecimento de cianose em membros in- 
feriores (cianose diferencial). 

Em prematuros, o canal arterial manifesta-se mais preco- 
cemente. A PCA pode estar associada ao quadro da sindrome 
da angústia respiratória e piorar o padrão respiratório, aumen- 
tando a taquicardia, a taquipneia e desenvolvendo edema pul- 
monar. Nesses quadros de angústia respiratória, o sopro pode 
estar ausente. Precórdio hiperdinâmico, pulsos amplos e si- 
nais de edema pulmonar são significativos para o diagnóstico. 


Exames complementares 

A radiografia de tórax no canal arterial pequeno é normal. 
Quando há repercussão hemodinâmica, observa-se aumento 
da circulação pulmonar e da área cardíaca, à custa das cavida- 
des esquerdas, da aorta e da artéria pulmonar. O aumento da 
área cardíaca é semelhante ao que acontece na CIV, exceto o 
aumento da aorta na PCA. O eletrocardiograma é normal na 
PCA pequena. 

Nos casos com grande shunt da esquerda para a direita, ob- 
serva-se sobrecarga ventricular esquerda. Com o desenvolvi- 
mento da hipertensão pulmonar, ocorre sobrecarga ventricu- 
lar direita, que predomina com a progressão para a sindrome 
de Eisenmenger. 

O ecocardiograma com Doppler é o exame-padrao para o 
diagnóstico dessa anomalia, pois, além de visualização do ca- 
nal, é possível medir o seu diâmetro, observar a direção do 
shunt, quantificar a repercussão hemodinâmica pelas dimen- 
sões das câmaras cardíacas e estimar a pressão na artéria pul- 
monar. 

O cateterismo deve ser evitado para diagnóstico. No entan- 
to, em raros casos, como na hipertensão pulmonar, a sua reali- 
zação é importante. Atualmente, é o procedimento de 1? esco- 
lha para fechamento em muitos serviços. 
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Tratamento 

Todas as PCA evidentes ao exame físico devem ser fechadas, 
mesmo as pequenas, em razão do risco de endocardite infec- 
ciosa. Existem vários métodos de fechamento. Em prematu- 
ros, a 1º opção para os casos que necessitam de fechamento é o 
tratamento medicamentoso. Tanto a indometacina como o 
ibuprofeno têm-se mostrado úteis nesses pacientes. O trata- 
mento medicamentoso deve ser feito com cuidado, para evitar 
complicações como falência renal, hemorragia cerebral e ente- 
rocolite necrotizante. A cirurgia está indicada quando houver 
falência no fechamento medicamentoso ou em condições em 
que o prematuro não possa receber a droga. 

Em crianças não prematuras, o fechamento está indicado 
em qualquer idade para IC congestiva. O tratamento eletivo 
pode ser feito em torno dos 12 meses de vida. A escolha do tipo 
de procedimento, cirúrgico ou percutâneo, depende funda- 
mentalmente do tipo do canal e da experiência do serviço. O 
risco cirúrgico é baixo, mas cresce com o aumento da idade do 
paciente. 


Evolução 

Em prematuros com canais arteriais de repercussão, existe o 
risco de comprometimento cerebral (hemorragia cerebral), 
enterocolite necrotizante e displasia broncopulmonar.*º*? 

As complicações em canais não tratados incluem endarteri- 
te bacteriana, calcificação do canal, aneurisma, IC e doença 
obstrutiva vascular pulmonar. Como essas complicações são 
graves e o risco do tratamento cirúrgico ou por procedimento 
percutâneo é baixo, todos os canais diagnosticados devem ser 
fechados. 

A evolução pós-operatória é excelente. Em relação ao fe- 
chamento percutâneo, há necessidade de observações mais 
longas, embora, até o momento, o prognóstico tenha sido 
bom.” 


Defeito do septo atrioventricular total 
O DSAV é uma anormalidade do desenvolvimento dos coxins 
endocardicos, resultando em uma CIA tipo ostium primum, 
uma CIV e uma única valva atrioventricular. A doença pode 
manifestar-se em sua forma completa, com todas as anoma- 
lias descritas, ou incompleta - defeito parcial do septo atrio- 
ventricular — que é a CIA ostium primum, que será mencionada 
juntamente com as outras CIA. 

A prevalência da doença é de 0,25 por 1.000 nascidos vivos 
e a sua frequência é de 4% das cardiopatias congênitas.? É a 
anomalia cardíaca congênita mais frequente na sindrome de 
Down. 


Morfologia 
A alteração morfológica básica do DSAV é a presença de uma 
junção atrioventricular comum. Isso significa que existe uma 
valva comum entre as cavidades atriais e ventriculares, asso- 
ciada a uma comunicação atrial e a uma CIV” (Figura 12). 

O defeito completo do septo atrioventricular é classificado, 
conforme a morfologia da valva atrioventricular, em tipos A, B 
e C de Rastelli. Pode vir associado a outras alterações anatômi- 





cas, como a obstrução da via de saída do ventrículo direito, a 
obstrução da via de saída do ventrículo esquerdo e o desbalan- 
ceamento das cavidades ventriculares (uma hipoplásica em 
relação à outra). 


Fisiopatologia 

O comportamento fisiopatológico assemelha-se aos casos de 
CIV grande. O shunt acontece da esquerda para a direita, seja 
no átrio ou no ventrículo, determinado fundamentalmente 
pela menor resistência vascular pulmonar. 

Há também uma passagem de sangue do ventrículo es- 
querdo para o átrio direito, por causa da incompetência ou da 
anormalidade da valva atrioventricular. O desenvolvimento de 
hiper-resistência pulmonar pode ocorrer e é mais precoce nos 
pacientes com sindrome de Down - daí a necessidade de cor- 
reção precoce. 


Quadro clinico 

O quadro clínico também é semelhante ao da CIV grande com 
dispneia, baixo desenvolvimento ponderoestatural e infecção 
respiratória de repetição. Em crianças com insuficiência im- 
portante da valva atrioventricular, a IC pode ser mais precoce 
e muitas vezes elas são refratárias ao tratamento clínico. 

Nas crianças com sindrome de Down, a regressão da pressão 
pulmonar pode retardar e o paciente pode não apresentar sinais 
clínicos, dificultando o diagnóstico da doença. Por isso, e tam- 
bém pela alta incidência de cardiopatia congênita na sindrome 
de Down, é recomendável a realização de ecocardiograma. 

No exame físico, por causa das pressões equilibradas nos 
átrios e nos ventrículos, o sopro pode ser discreto ou até mes- 
mo ausente. Na presença de regurgitação importante da valva 
atrioventricular, ausculta-se um sopro sistólico de regurgita- 
ção em borda esternal esquerda. A 2º bulha é hiperfonética, al- 
gumas vezes com desdobramento fixo. 


Valva AV única 


Figura 12 Defeito total do septo atrioventricular (foram 
excluídas as grandes artérias). 


Com o desenvolvimento de hipertensão pulmonar com hi- 
per-resistência vascular pulmonar, há o aparecimento de cia- 
nose generalizada, cuja alteração é mais precoce na sindrome 
de Down. 


Exames complementares 
A radiografia de tórax assemelha-se a da CIV, com aumento da 
circulação pulmonar e da área cardíaca. 

É característico do eletrocardiograma o hemibloqueio ante- 
rior esquerdo. No paciente sem hipertensão pulmonar impor- 
tante, observa-se sobrecarga biventricular, com padrao de dis- 
túrbio de condução do ramo direito. Com o desenvolvimento 
da hipertensão, há o predomínio das cavidades direitas. 

O ecocardiograma com Doppler é o padrão-ouro para o 
diagnóstico dessa lesão. Todos os pontos anatômicos que de- 
vem ser avaliados para a correção cirúrgica podem ser obtidos 
por esse exame: tamanho da CIA, tamanho da CIV, tipo da val- 
va atrioventricular, balanceamento dos ventrículos, via de saí- 
da do ventrículo direito, via de saída do ventrículo esquerdo, 
anomalias da valva atrioventricular e outras anomalias asso- 
ciadas, como a PCA. 

O cateterismo está indicado para o estudo das pressões. 


Tratamento 

O tratamento sempre é cirúrgico. A correção definitiva deve 
ser feita em torno dos 6 meses de vida, principalmente nos pa- 
cientes com sindrome de Down. A bandagem da artéria pul- 
monar está indicada em pacientes de baixa idade com IC re- 
fratária ao tratamento clínico, e em outras situações que não 
permitem a correção total, como o desbalanceamento dos 
ventrículos. 


Evolução 

A evolução do defeito do septo atrioventricular total é seme- 
lhante a da CIV grande. O retardo na correção pode levar ao 
desenvolvimento de doença vascular pulmonar obstrutiva. A 
correção cirúrgica pode ser realizada com baixa mortalidade e 
melhora o prognóstico do paciente.” 


Síndrome de hipoplasia do ventrículo 
esquerdo 
É denominada síndrome por abranger um grande número de 
anomalias: atresia ou estenose das valvas aórtica e mitral, hi- 
poplasia das câmaras esquerdas, hipoplasia da aorta ascen- 
dente e canal arterial persistente (Figura 13). 

A prevalência dessa lesão é de 0,21 por 1.000 nascidos vi- 
vos, correspondendo a 3,42% das cardiopatias congênitas.” 


Morfologia 

A maioria dos pacientes apresenta significativo hipodesenvol- 
vimento do ventrículo e do átrio esquerdos. A valva mitral 
pode ser atrésica ou estenótica, o mesmo acontecendo com a 
valva aórtica. A aorta ascendente e o arco aórtico são finos, po- 
dendo estar associados com coarctacao da aorta. A artéria pul- 
monar é dilatada e as coronárias geralmente possuem origem 
normal. 
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O septo interventricular pode ser íntegro ou apresentar 
uma CIV. Uma comunicação entre os átrios está presente, mas 
existem casos com septo íntegro.” 


Fisiopatologia 
A hipoplasia do ventrículo esquerdo não traz qualquer prejul- 
ZO para o desenvolvimento do feto, pois o débito sistêmico é 
mantido pelo ventrículo direito. Portanto, como não existe flu- 
xo anterógrado efetivo pela valva aórtica, a nutrição das coro- 
nárias e do dimídio superior do corpo é feita por um fluxo re- 
trógrado, oriundo da passagem de sangue pelo canal arterial. 
Após o nascimento, ocorre queda da resistência vascular 
pulmonar, aumento da resistência sistêmica e fechamento do 
canal arterial e, consequentemente, o ventrículo esquerdo hi- 
poplásico não será suficiente para manter o débito cardíaco. O 
resultado será choque circulatório, acidose metabólica e óbito. 
A manutenção da vida desses pacientes depende, então, da 
permeabilidade do canal arterial; por isso, o diagnóstico pre- 
coce é vital. 


Manifestações clínicas 

Ao nascimento, o recém-nascido aparenta estar normal. Subi- 
tamente, em geral após 24 horas de vida, a criança desenvolve 
quadro de baixo débito, com uma coloração de pele acinzenta- 
da, taquipneia, dificuldade respiratória e hipotermia. Conco- 
mitantemente, aparecem sinais de acidose metabólica, hipo- 
glicemia, anúria e choque. Se não tratado, o paciente evolui ao 
óbito em poucas horas. 

As bulhas cardíacas são nítidas, com 2º bulha única e clique 
de ejeção pulmonar. Em geral, não têm sopro, mas podem 
apresentar sopro sistólico inespecífico, pelo fluxo através da 
valva pulmonar. Os pulsos estão reduzidos ou ausentes nos 
quatro membros. 





Figura 13 Síndrome de hipoplasia do ventrículo esquerdo. 
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Exames complementares 
A radiografia de tórax mostra cardiomegalia leve a moderada 
com aumento da trama vascular pulmonar. O eletrocardiogra- 
ma é inespecífico, com hipertrofia atrial e ventricular direita. 
Anormalidades difusas do segmento ST e da onda T podem 
aparecer por causa da isquemia coronariana. O ecocardiogra- 
ma define o diagnóstico pela demonstração das lesões da sin- 
drome. Também auxilia na terapêutica, monitorando o fluxo 
pelo canal arterial. 

O cateterismo cardíaco pode ser usado para colocação de 
stent no canal arterial ou para abertura do septo atrial. 


Tratamento 

O tratamento clínico visa a estabilizar o doente para a cirur- 
gia. Utiliza-se prostaglandina para manter o canal arterial 
pérvio. Oxigênio não deve ser utilizado. Algumas vezes, o uso 
de CO, ajuda a manter o equilíbrio hemodinâmico, ao aumen- 
tar a resistência vascular pulmonar e proporcionar maior flu- 
xo a aorta. 

A correção cirúrgica deve ser realizada assim que houver 
condições clínicas adequadas. A técnica mais utilizada é a ci- 
rurgia de Norwood no 1º estágio, seguida pelas cirurgias de he- 
mi-Fontan e Fontan. Pode-se utilizar também a abordagem 
híbrida ou até mesmo esperar pelo transplante cardíaco. 


Evolução 

A evolução é fatal dentro do 1º mês de vida quando o doente 
não é tratado. A cirurgia mostra ainda uma alta mortalidade, 
considerando-se os três estágios necessários. Com o diagnós- 
tico pré-natal, houve uma melhora na sobrevida nos últimos 
anos. 


Interrupção do arco aórtico 
A interrupção do arco aórtico é uma doença rara, com frequên- 
cia de 0,04% entre as cardiopatias congênitas. 
Existem três tipos morfológicos: 
e tipo A: interrupção distal à artéria subclávia esquerda; 
e tipo B: interrupção entre a artéria subclávia esquerda e a caró- 
tida esquerda; 
e tipo C: interrupção entre o tronco braquiocefálico e a artéria 
carótida esquerda. 


Ha alta incidência de sindrome de DiGeorge associada a inter- 
rupcao do tipo B.” Nessa doença, parte da circulação sistêmi- 
ca depende integralmente da PCA. O quadro clínico é seme- 
lhante ao da coarctação da aorta. O tratamento cirúrgico é 
obrigatório, pois a evolução natural mostra óbito em todos os 
casos dentro dos primeiros 6 meses de vida.’ 


Origem anômala da coronária esquerda 
(OACE) 
A OACE é condição na qual a artéria coronária esquerda emer- 
ge da artéria pulmonar - geralmente, do seu tronco, e, em ra- 
ras ocasiões, do seu ramo esquerdo. 

Sua prevalência é de 0,01 por 1.000 nascidos vivos, com 
frequência de 0,22% das cardiopatias congênitas.” 


A criança nasce bem e começa a apresentar sintomas no fi- 
nal do 1º mês, com queda da resistência vascular pulmonar e 
diminuição da perfusão coronariana. Com isso, ocorre isque- 
mia miocárdica e aparecimento de sintomas, como a irritabili- 
dade intensa, com sudorese e palidez. Há IC, dificuldade para 
se alimentar e sopro cardíaco de insuficiência mitral, em razão 
da isquemia do músculo papilar. 

Alguns casos apresentam poucos sintomas, por causa do de- 
senvolvimento de circulação colateral pela coronária direita. 
Nesses pacientes, o diagnóstico é mais tardio, algumas vezes na 
adolescência, simulando um quadro de miocardiopatia dilatada. 

O eletrocardiograma é típico, mostrando infarto na região 
lateral e sinais de isquemia difusa de ventrículo esquerdo. No 
ecocardiograma, identificam-se a origem anômala da coroná- 
ria esquerda e os sinais de hiper-refringência do músculo papi- 
lar. O tratamento é cirúrgico e o prognóstico é bom. 


Cardiopatias congênitas que se manifestam 
por sopro cardíaco 
Todas as cardiopatias congênitas que apresentam alteração 
valvar e shunt da esquerda para a direita podem ter como pri- 
meira suspeita diagnóstica o sopro cardíaco, auscultado em 
consulta pediátrica de rotina. As outras manifestações depen- 
dem do grau da repercussão hemodinâmica. Portanto, cardio- 
patias como CIV, PCA e estenose aórtica podem manifestar-se 
somente com sopro cardíaco. 

A CIA e a EP são doenças que não apresentam sintomas, e 
a suspeita clínica é feita pela presença de sopro cardíaco. 


Comunicação interatrial 

A prevalência da CIA é de 0,53 por 1.000 nascidos vivos, e a 
sua frequência é de 8,67% entre os defeitos cardíacos congêni- 
tos.’ Existe predomínio no sexo feminino de 2:1. A CIA apre- 
senta-se isoladamente ou associada a outras anomalias con- 
génitas. 


Morfologia 
Sao quatro os tipos anatômicos da CIA (Figura 14):” 

e CIA ostium secundum (OS): é o defeito mais comum e ocorre 
na região da fossa oval, sendo, por isso, também conhecida 
como CIA tipo fossa oval (Figura 144); 

e CIA ostium primum (OP): é conhecida atualmente como de- 
feito do septo atrioventricular parcial e está localizada junto 
as valvas atrioventriculares; quase sempre está associada a 
fenda no folheto anterior da valva mitral (Figura 14A); 

e CIA seio venoso (SV): está localizada junto a desembocadura 
da veia cava superior e, em geral, está associada à drenagem 
anômala parcial de veias pulmonares direitas (Figura 14A); 

e CIA seio coronario (SC): é um defeito raro, decorrente da pre- 
sença de orifício no teto do seio coronário, permitindo passa- 
gem do átrio esquerdo para o átrio direito através do Óstio do 
seio coronário (Figura 14B). 


Fisiopatologia 
Na CIA, ocorre desvio do sangue do átrio esquerdo para o átrio 
direito em virtude da maior capacidade de distensão das pare- 


des do átrio direito, da menor resistência vascular pulmonar e 
da maior complacência do ventrículo direito.” 

No recém-nascido, esse shunt ainda é muito leve, em razão 
da elevada resistência vascular pulmonar e da menor compla- 
cência do ventrículo direito. Conforme a pressão diminui e a 
complacência ventricular direita aumenta, o shunt aumenta. 
Por isso, a ausculta típica é rara nos primeiros meses de vida. 

Admite-se que o shunt ocorra durante todo o ciclo cardíaco, 
mas é mais intenso no final da sistole e no começo da diastole 
ventricular. 

Por causa da passagem do sangue da esquerda para a direi- 
ta pela CIA, há hiperfluxo pulmonar e retorno de sangue au- 
mentado para o átrio esquerdo. Diferentemente da CIV, em 
que o aumento de volume no átrio esquerdo eleva as pressões 
dessa cavidade e do capilar pulmonar, na CIA há esvaziamento 
para o átrio direito e a pressão desse sistema não se eleva. Por 
esse motivo, os pacientes não apresentam sinais de taquip- 
neia, dispneia aos esforços e interrupções as mamadas - sinto- 
mas e sinais típicos de hipertensão venocapilar pulmonar. 

Com o volume aumentado nas cavidades direitas, há dila- 
tação do átrio e do ventrículo direitos e da artéria pulmonar, e 
um prolongamento no tempo de esvaziamento do ventrículo 
direito, denotado clinicamente pelo desdobramento fixo da 2? 
bulha, que é o atraso no fechamento da valva pulmonar. O 
grande fluxo nas valvas pulmonar e tricúspide provoca as este- 
noses relativas, responsáveis pelos sopros cardíacos. 

Se não houver correção da CIA, o paciente pode desenvol- 
ver, em idade adulta, IC, arritmia e hipertensão pulmonar. 


Quadro clinico 

A maioria dos pacientes é assintomática. Algumas vezes, po- 
dem apresentar fadiga, infecções respiratórias de repetição e 
palpitações. Raramente, em lactentes, ocorre IC e atraso no 
crescimento. 
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Nas CIA OP, os sintomas normalmente sao mais graves e 
precoces na infância, com sinais de IC, atraso no desenvolvi- 
mento ponderoestatural e sopro de insuficiência mitral. 

A impulsão sistólica do ventrículo direito é palpável na bor- 
da esternal esquerda por causa de sua dilatação. 

O desdobramento fixo da 2º bulha é típico dessa anomalia e 
ocorre pelo retardo no esvaziamento do ventrículo direito, o 
qual apresenta volume sanguíneo aumentado. O sopro sistóli- 
co de ejeção em borda esternal esquerda na valva pulmonar (2º 
espaço intercostal) ocorre por causa da estenose relativa da 
valva. Pelo mesmo motivo, ausculta-se um sopro diastólico 
precoce ou mesodiastólico na borda esternal esquerda inferior, 
na valva tricúspide - somente quando a CIA é ampla. 

Na CIA OP, além dos sinais anteriores, ha a presença de so- 
pro holossistólico de insuficiência mitral. 


Exames complementares 

O padrão característico no eletrocardiograma é a presença de 
complexo QRS tipo Rsr (distúrbio de condução do ramo direi- 
to) nas derivações precordiais direitas, por sobrecarga ventri- 
cular direita, mas o exame pode ser normal no caso de CIA pe- 
quena. Em 50% dos pacientes, observa-se mudança na onda 
P, sugerindo aumento atrial direito. 

Na CIA grande, evidenciam-se hipertrofias atrial e ventri- 
cular direitas com desvio do eixo para a direita. Na CIA OP, 
além das alterações já mencionadas, observam-se hemiblo- 
queio anterior esquerdo e sobrecarga ventricular esquerda. 

Na radiografia de tórax, nota-se cardiomegalia a custa do 
átrio e do ventrículo direitos e da artéria pulmonar (2º arco es- 
querdo proeminente). A circulação pulmonar está aumentada 
sem sinais de congestão pulmonar (ausência de vasos predo- 
minantes na porção apical). 

O ecocardiograma confirma o diagnóstico e caracteriza a 
CIA pela visualização direta. A repercussão pode ser medida 





Figura 14 Comunicações interatriais: (A) face direita do septo atrial e ventricular e comunicações interatriais tipo seio 
venoso (SV), ostium secundum (OS) e ostium primum (OP); (B) comunicação interatrial tipo coronário (SC). 


494 - TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 9 CARDIOLOGIA 


pelo aumento das cavidades direitas e pelo fluxo pulmonar, 
com o cálculo de Qp/Qs (relação do fluxo pulmonar com o flu- 
xo sistêmico, em que o normal é 1:1). 

Em alguns pacientes, como crianças obesas e adultos, por 
vezes, a visualização do defeito é difícil; nesses casos, a inje- 
ção de solução salina em veia periférica e o ecocardiograma 
transesofágico podem ajudar. 

O cateterismo, raramente indicado para diagnóstico, é utili- 
zado quando ha suspeita de drenagem anômala parcial das 
veias pulmonares ou para avaliação de pressões. Atualmente, 
a indicação maior é como objetivo terapêutico, para fecha- 
mento da CIA com dispositivos, nos casos de CIA OS com bor- 
dos bem delimitados. 


Tratamento 

O fechamento da comunicação está indicado quando Qp/Qs > 
1,5:1 e pode ser feito por cirurgia ou cateterismo em CIA OS. 
Correções da fenda na valva mitral e das anomalias de drena- 
gem pulmonar devem ser realizadas concomitantemente. 

A correção cirúrgica tem de ser realizada eletivamente por 
volta de 2 anos de idade, para evitar aumento crônico do átrio 
e do ventrículo direitos, que são causa de arritmia e de IC no 
adulto, levando à morte prematura. O procedimento é simples 
e praticamente sem mortalidade. 


Evolução 

Somente a CIA OS se fecha espontaneamente (em 14% dos 
pacientes).* Se não corrigida, pode levar, na 2º ou na 3? déca- 
da de vida, ao desenvolvimento de insuficiência do ventrículo 
direito e de arritmias. É possível ocorrer, também, hipertensão 
pulmonar. Quanto maior a idade, maior será a incidência de 
IC, de arritmia e de hipertensão arterial pulmonar.” 

Desfechos fatais têm como causas a endocardite bacteriana 
subaguda e o tromboembolismo cerebral paradoxal. O trata- 
mento cirúrgico tem baixa mortalidade e bom prognóstico em 
longo prazo. Igual resultado tem sido alcançado com o fecha- 
mento por meio do cateterismo cardíaco. A evolução em longo 
prazo necessita de mais observações. 


Estenose pulmonar 

A prevalência da EP é de 0,36 por 1.000 nascidos vivos (5,81% 
das cardiopatias congénitas).” A EP pode ser infundibular, val- 
var e supravalvar. A estenose valvar representa 90% dos casos. 


Morfologia 
A valva pulmonar estenótica clássica apresenta espessamento 
das lacineas, com fusão comissural e abertura em cúpula que 
se projeta para a artéria pulmonar durante a sístole ventricular. 
Outra forma de estenose é a displasia da valva, caracteriza- 
da por espessamento mucoide, imobilidade da lacinea e au- 
sência de fusão comissural. Essa displasia está frequentemen- 
te presente na sindrome de Noonan. 


Fisiopatologia 
A EP provoca uma hipertrofia do ventrículo direito, com au- 
mento da pressão nessa cavidade. Existe gradiente através da 


valva pulmonar, que será maior quanto mais importante for a 
estenose. O fluxo pulmonar, apesar da estenose, é normal. 

Em situações em que a estenose é crítica, pode haver difi- 
culdade no enchimento do ventrículo direito, com elevação da 
pressão no átrio direito e shunt da direita para a esquerda no 
FO. Nesse caso, o paciente torna-se cianótico com hipofluxo 
pulmonar. Em alguns casos, a pressão ventricular direita pode 
exceder a pressão do ventrículo esquerdo. 


Manifestações clínicas 

Na maioria dos casos, o paciente é assintomático. Sintomas 
como dispneia aos esforços, fadiga, dor precordial e sincope 
são referidos. Na estenose crítica, pode haver cianose central e 
ocorrer morte súbita. 

O crescimento e o desenvolvimento são normais. A carac- 
terística da ausculta é o estalido protossistólico, sopro sistóli- 
co de ejeção na borda esternal esquerda alta com 2º bulha hi- 
pofonética. Dependendo da intensidade do sopro, palpa-se o 
frêmito. 


Exames complementares 
A radiografia de tórax mostra área cardíaca normal com circu- 
lação pulmonar também normal. A artéria pulmonar é proe- 
minente, em razão da dilatação pós-estenótica. Nos casos 
com estenose crítica, a área cardíaca pode estar aumentada e a 
circulação pulmonar, diminuída. 

O eletrocardiograma pode ser normal nos casos leves. Em 
geral, mostra sobrecarga ventricular direita. O ecocardiograma 
mostra a lesão e a quantifica. 


Tratamento 

O tratamento de escolha é a dilatação com cateter-balão, de- 
vendo ser indicado em todos os pacientes sintomáticos e nos 
assintomáticos quando o gradiente transvalvar for maior que 
50 a 60 mmHg.” O resultado pode ser insignificante nos ca- 
sos de valva displásica, situação em que o tratamento de esco- 
lha é a abertura cirúrgica. 


Evolução 

O recém-nascido assintomático deve ser acompanhado clini- 
camente, pois pode haver diminuição do gradiente. A evolu- 
ção pós-correção é boa e apresenta bom prognóstico tardio. 


Cardiopatias congênitas que se manifestam 
com arritmia 

A arritmia cardíaca pode estar presente na evolução de várias 
cardiopatias congênitas, mas, em geral, está associada as alte- 
rações hemodinâmicas. Na doença de Ebstein e na TCGA, a 
arritmia pode ser a primeira manifestação clínica. 


Transposição corrigida das grandes artérias 

A transposição corrigida dos grandes vasos da base é uma car- 
diopatia rara, na qual as conexões, atrioventricular e ventricu- 
lo-arterial, são discordantes. O átrio direito está conectado 
com o ventrículo esquerdo, que se liga à artéria pulmonar. O 
átrio esquerdo conecta-se com o ventrículo direito, que, por 


sua vez, liga-se a aorta. Portanto, do ponto de vista funcional, 
a circulação é normal. 

As crianças sem anomalias cardíacas associadas, em geral, 
são assintomáticas. A arritmia cardíaca pode ser a manifesta- 
ção inicial da doença. Na ausculta, observa-se somente uma 2? 
bulha hiperfonética em área pulmonar, por causa do posicio- 
namento anterior da aorta. 

Em outros pacientes, a suspeita diagnóstica é feita pela ma- 
nifestação clínica de anomalias associadas, que são frequen- 
tes. Dentre elas, as principais sao CIV e estenose da via de saí- 
da pulmonar. 

Complicações como insuficiência tricúspide, IC e arritmia 
são comuns na evolução clínica do paciente, e decorrem da 
disfunção do ventrículo direito, que está conectado com a cir- 
culação sistêmica.” 

O diagnóstico das cardiopatias congênitas pode ser feito no 
período fetal, por meio do ecocardiograma fetal e neonatal do 
exame físico (cianose, taquipneia e sopro), como ja descrito 
anteriormente; porém esses sinais e sintomas podem surgir 
após 72 horas de vida, após a alta do berçário.“ 

Quando existe a suspeita diagnóstica durante o período fe- 
tal, é importante o aconselhamento familiar com uma equipe 
multidisciplinar (enfermeiros, neonatologistas, cardiologistas 
e cirurgiões) para o atendimento adequado ao recém-nascido, 
com programação do parto, local de atendimento, necessida- 
de de unidade de terapia intensiva (UTI) com suporte ventila- 
tório e medicamentoso e transferência para correção cirúrgica 
precoce, diminuindo assim a mortalidade infantil. 

Todavia nem sempre se dispõe do diagnóstico fetal e, pen- 
sando nesses recém-nascidos críticos, foi instituído como de 
rotina, o teste da oximetria, o qual é realizado nos primeiros 
dias de vida, preferencialmente na mesma ocasião dos demais 
testes de triagem neonatal (pezinho, olhinho e orelhinha). 

A oximetria de pulso, também conhecida como teste do co- 
raçãozinho, é um exame simples, indolor e rápido que deve fa- 
zer parte da triagem de rotina de todos os recém-nascidos, afas- 
tando cardiopatias congênitas críticas, ducto dependentes. 


Teste da oximetria (Figuras 15 e 16) 

O teste da oximetria consiste em um exame não invasivo reali- 
zado com um aparelho chamado oximetro, encostando-se o 
sensor, que mede a oxigenação do sangue: 

e local de aferição: membro superior direito e um dos membros 
inferiores. Para a adequada aferição, é necessário que o re- 
cém-nascido esteja com as extremidades aquecidas e o moni- 
tor evidencie uma onda de traçado homogêneo; 

e momento da aferição: entre 24 e 48 horas de vida, antes da 
alta hospitalar; 

e resultado normal: saturação periférica de oxigênio (SpO,) 
> 95% em ambas as medidas (membro superior direito e 
membro inferior) e diferença < 3% entre as medidas do mem- 
bro superior direito e membro inferior; 

e resultado anormal: caso qualquer medida da SpO, seja < 95% 
ou haja uma diferença > 3% entre as medidas do membro su- 
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perior direito e do membro inferior, uma nova aferição deve 
ser realizada após 1 hora. Caso o resultado seja confirmado, 
uma ecocardiografia deve ser realizada dentro das 24 horas 
seguintes, antes da alta hospitalar. 


O teste apresenta um valor preditivo positivo de 47%, valor 
preditivo negativo de 99,9%, sensibilidade de 70% e especifi- 
cidade de 99,9% para o diagnóstico de cardiopatia congênita 
crítica no recém-nascido. 

O resultado esperado é a redução da cardiopatia congênita 
crítica, com alta do berçário sem diagnóstico, evitando-se o 
choque cardiogênico, a acidose metabólica, a parada cardíaca 
e o agravo neurológico, e reduzindo-se a taxa de mortalidade 
neonatal. 

A realização desse teste não descarta a necessidade de exa- 
me físico minucioso e detalhado em todo recém-nascido, an- 
tes da alta hospitalar?“ (Figura 17). 





Figura 15 Exemplo de oxímetro de pulso utilizado para 
aferição da saturação periférica de oxigênio. 





Figura 16 Oximetria de pulso aferida no pé direito 
mostrando saturação periférica de 97%. 
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Figura 17 Triagem neonatal de cardiopatia congênita crítica. 


Oximetria de pulso 


Membro superior direito e em um dos membros inferiores, 
entre 24 e 48 horas de vida, antes da alta hospitalar 


SpOs < 95% 
ou uma diferença > 3% entre as medidas 


Realizar outra oximetria em 1 hora 


SpOM = 957% 
ou uma diferenca = 3% 
entre as medidas 


| 


SpO, > 95% 


Realizar ecocardiograma 
Não dar alta até esclarecimento diagnóstico 


Fonte: www.sbp.com.br/pdfs/diagnostico-precoce-oximetria.pdf. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Entender que as malformações cardíacas 
diagnosticadas no primeiro mês de vida dependem do 
canal arterial, cujo fechamento exacerba o seu quadro 
clínico, como hipoplasia do ventrículo esquerdo, 
coarctação da aorta, transposição das grandes artérias, 
tetralogia de Fallot e atresia pulmonar. 

Conhecer as características embriológicas, 
morfológicas, fisiopatológicas e propedêuticas que 
caracterizam as principais anomalias congênitas 
cardíacas. 

Formular hipótese diagnóstica das anomalias 
congênitas que se manifestam principalmente por 
cianose, como transposição das grandes artérias, 
tetralogia de Fallot, ventrículo único (dupla via de 
entrada), tronco arterioso, atresia pulmonar com septo 
interventricular íntegro, drenagem anômala total das 
veias pulmonares, atresia tricúspide e anomalia de 
Ebstein. 

Formular hipótese diagnóstica das anomalias 
congênitas que se manifestam principalmente por 
insuficiência cardíaca, como comunicação 
interventricular, estenose aórtica valvar, coarctação da 
aorta, persistência do canal arterial, defeito do septo 
atrioventricular total, síndrome de hipoplasia do 
ventrículo esquerdo, interrupção do arco aórtico e 
origem anômala da coronária esquerda. 

Formular hipótese diagnóstica das anomalias 
congênitas que se manifestam principalmente por 
sopro cardíaco, como comunicação interatrial e 
estenose pulmonar. 


ou uma diferença < 3% 
entre as medidas 





SpO = 9576 
e uma diferenca < 3% entre as medidas 


Seguimento neonatal de rotina 


Formular hipótese diagnóstica das anomalias 
congênitas que se manifestam principalmente por 
arritmia cardíaca, como a transposição corrigida das 
grandes artérias. 

Saber utilizar a oximetria de pulso para a triagem 
neonatal de cardiopatia congênita grave. 


Prover cuidados emergenciais necessários e adequados 


ao equilíbrio clínico da criança portadora de 
cardiopatia congênita. 


Encaminhar adequadamente ao cardiologista pediátrico 


a criança portadora de hipótese diagnóstica de 
cardiopatia congênita. 

Compartilhar com os pais da criança as informações 
básicas relacionadas à hipótese diagnóstica formulada, 
a necessidade de avaliação por cardiologista pediátrico 
em unidade de saúde especializada nos procedimentos 
diagnósticos e nas intervenções cirúrgicas, quando 
indicados. 
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introdução 

As miocardiopatias compõem um grupo heterogêneo de doen- 
cas, caracterizadas por comprometimento primário do mús- 
culo cardíaco, resultando em desempenho miocárdico anor- 
mal. 

A incidência real de miocardiopatia na criança é desconhe- 
cida. Estudo australiano recente mostrou incidência de 1,24 
por 100 mil crianças, com incidência anual de 0,73/100 mil de 
miocardiopatia dilatada e de 0,32/100 mil de miocardiopatia 
hipertrófica.! 

A classificação mais utilizada das miocardiopatias é a de- 
senvolvida pela Organização Mundial da Saúde (OMS): 

e miocardiopatia dilatada: caracterizada por dilatação e déficit 
contrátil ventricular (Figura 1). A principal causa dessa mio- 
cardiopatia é a miocardite viral (40% dos casos na infância e 
10 a 15% nos adultos); 

e miocardiopatia hipertrófica: hipertrofia do septo ventricular 
(Figura 2), ou da parede livre do ventrículo esquerdo, ou de 
ambas. Pode ser obstrutiva ou não. Considera-se como hiper- 
trofia quando a espessura miocárdica está acima de 2 desvios 
padrão da média normal; 

e miocardiopatia restritiva: classicamente caracterizada por 
disfunção diastólica com preservação da função sistólica e 
das dimensões ventriculares; 

e miocardiopatia arritmogênica do ventrículo direito; 

e miocardiopatia sem classificação: neste grupo, destaca-se o 
miocárdio não compactado, caracterizado pela persistência 
de múltiplas e proeminentes trabeculações e recessos inter- 
trabeculares profundos do miocárdio, as quais se comunicam 
com a cavidade principal do ventrículo esquerdo, estando a 
miocardiopatia, em geral, associada a déficit da função sistóli- 
ca ventricular. 


É importante ressaltar que as doenças se apresentam funcio- 
nalmente de maneira heterogênea, com superposição entre os 
diferentes grupos. Assim, quase todas as miocardiopatias hi- 
pertróficas apresentam algum grau de disfunção diastólica e a 





Figura 1 Ecocardiograma bidimensional evidenciando 
dilatação importante do ventrículo esquerdo com déficit 
contrátil difuso dos segmentos miocárdicos em uma 
criança de 9 anos de idade com miocardiopatia dilatada. 





Figura 2 Hipertrofia importante do septo ventricular 
ao ecocardiograma bidimensional, caracterizando 
miocardiopatia hipertrófica assimétrica. 


maioria das miocardiopatias dilatadas mostra hipertrofia dos 
miócitos. Além disso, algumas doenças podem progredir de 
um grupo para outro, como no caso da amiloidose, uma mio- 
cardiopatia restritiva típica, que evolui no decorrer do tempo 
com dilatação ventricular e déficit contratil. 


Quadro clínico 

A insuficiência cardíaca congestiva é o quadro dominante em 
cerca de 90% dos casos de miocardiopatia dilatada, em 50% 
das miocardiopatias restritivas e em 74% das ocorrências de 
miocardiopatias sem classificação. Morte súbita pode ser a 
primeira manifestação da doença em cerca de 3,5% dos pa- 
cientes, sendo mais frequente na miocardiopatia dilatada! 


Miocardiopatia hipertrófica 

A miocardiopatia hipertrófica é a doença genética cardiovas- 
cular mais comum. Embora não seja muito comum na prática 
diária da pediatria, é de grande importância por ser uma das 
principais causas de morte súbita nos jovens.” Caracteriza-se 
por grande diversidade na expressão clínica, história natural e 
prognóstico. Atualmente, 12 genes mutantes e mais 400 mu- 
tações específicas desses genes têm sido implicados na pato- 
gênese da miocardiopatia hipertrófica.” Muitos indivíduos 
que carregam o defeito genético só vão expressar clinicamente 
a doença em idade mais avançada, não sendo incomum en- 
contrar um pré-adolescente com o gene mutante da miocar- 
diopatia sem hipertrofia ao ecocardiograma. Durante a acele- 
ração do crescimento corporal na adolescência (13 aos 17 anos 
de idade), ocorre um remodelamento do ventrículo esquerdo 
com aparecimento da hipertrofia, sendo que, em geral, o pico 
da expressão morfológica da doença instala-se entre 17 e 21 
anos de idade. Da mesma maneira, com o maior crescimento 
corporal, altera-se a geometria da via de saída ventricular es- 
querda, com aparecimento do movimento anterior sistólico 
da valva mitral, responsável pela obstrução dinâmica no trato 
de saída da câmara. 

A miocardiopatia hipertrófica pode ser suspeitada por so- 
pro cardíaco, história familiar ou eletrocardiograma anormal. 
O exame físico, na maioria dos pacientes, pode não apresentar 
subsídios para o diagnóstico. A maneira mais fácil e reprodu- 
tível de se estabelecer o diagnóstico de miocardiopatia hiper- 
trófica é por meio da ecocardiografia, pois o exame detecta a 
hipertrofia ventricular esquerda na ausência de doenças sistê- 
micas (como hipertensão arterial) ou de outras anomalias car- 
diacas (como estenose aórtica). 

O aumento da espessura miocárdica pode variar de discre- 
to (13 a 15 mm) a importante (> 30 mm). Alterações da função 
diastólica ventricular esquerda detectadas ao Doppler tecidual 
podem preceder o aparecimento da hipertrofia ventricular. Ca- 
racteristicamente, a hipertrofia é assimétrica com predomínio 
do septo anterior, mas é possível ter distribuição simétrica. 
Em geral, nos casos em que a hipertrofia é predominantemen- 
te distal na câmara ventricular, não se verifica obstrução na via 
de saída. 

A ressonância magnética pode ser diagnóstica quando o 
ecocardiograma é tecnicamente inadequado. O eletrocardio- 
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grama é anormal em 75 a 95% dos pacientes com miocardio- 
patia hipertrófica, com padrão variável, mostrando fraca cor- 
relação com a intensidade da hipertrofia vista ao 
ecocardiograma. 

Deve-se proceder a pesquisa de miocardiopatia hipertrófica 
nas famílias com alto risco. Recomenda-se a realização de eco- 
cardiograma e eletrocardiograma a partir dos 12 anos de idade, 
repetindo-se a cada 12 a 18 meses. Tradicionalmente, se não 
for detectada anormalidade miocárdica até o fim do desenvol- 
vimento corporal, pode-se concluir que o gene mutante 
naquele indivíduo está ausente. No entanto, em alguns pa- 
cientes, tem se observado o aparecimento da hipertrofia mio- 
cardica em idades mais avançadas (entre 30 e 60 anos) por ra- 
z0es ainda não esclarecidas.” Dessa maneira, atualmente, 
recomenda-se o exame ecocardiográfico a cada 5 anos tam- 
bém nos adultos de famílias de alto risco, mesmo com exame 
normal na adolescência. Em alguns pacientes, com mais fre- 
quência em mulheres, observa-se regressão da hipertrofia 
miocárdica sem associação a deterioração clínica. Portanto, 
deve-se assumir que a miocardiopatia hipertrófica não tem ex- 
pressão fenotípica estática, podendo aparecer em qualquer 
idade, assim como o grau de hipertrofia pode se modificar di- 
namicamente durante a vida. 

A miocardiopatia hipertrófica em crianças menores de 2 
anos de idade é rara, e o diagnóstico é feito em virtude da pre- 
sença de sopro cardíaco ou decorrente de insuficiência cardia- 
ca congestiva. Pode ocorrer obstrução da via de saída do ven- 
trículo esquerdo, que pode estar associada a obstrução da via 
de saída do ventrículo direito. Como esta última é incomum 
na miocardiopatia no adulto, acredita-se que a hipertrofia di- 
reita resolve-se com a reestruturação da via de saída durante a 
adolescência. Atualmente, não há dados suficientes para afir- 
mar que a apresentação precoce da miocardiopatia hipertrófi- 
ca implique em uma evolução mais desfavorável. O grau de 
obstrução da via de saída do ventrículo esquerdo é o mais im- 
portante determinante da progressão para insuficiência car- 
diaca congestiva, tanto em crianças como em adultos. Dessa 
maneira, é fundamental distinguir entre as formas obstrutivas 
e as não obstrutivas de miocardiopatia hipertrófica, com base 
na presença ou ausência de gradiente sistólico na via de saída 
ventricular no repouso ou nas manobras provocativas. A obs- 
trução subaórtica é dinâmica” (ou seja, não é fixa) e, em geral, 
causada pela movimentação anterior sistólica da(s) cúspide(s) 
da valva mitral, que entra em contato com o septo ventricular 
hipertrofiado.'º Acredita-se que o movimento anterior sistóli- 
co da mitral (conhecido como SAM) é decorrente do efeito 
Venturi em consequência do fluxo ejetivo de alta velocidade 
na via de saída da câmara. O SAM também é responsável pela 
regurgitação mitral frequentemente presente, pela incompleta 
junção das cúspides mitrais. 


Quadro clínico 

Em relação ao curso clínico da doença, podem-se dividir os pa- 
cientes em três grupos: alto risco para morte súbita; fibrilação 
atrial e suas consequências, como embolia cerebral; insufi- 
ciência cardíaca congestiva. 
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A morte súbita, sem dúvida, é a mais devastadora e im- 
previsível complicação da miocardiopatia hipertrófica.” Nos 
Estados Unidos, é responsável por 36% dos óbitos entre atle- 
tas competitivos com idade média de 17 anos.° A morte súbi- 
ta na miocardiopatia hipertrófica ocorre com mais frequên- 
cia nos adolescentes e adultos jovens, sendo incomum 
abaixo dos 12 anos de idade, e ocorre principalmente (mas 
não é regra) durante atividade física. São considerados fortes 
fatores de risco:” 

e historia de parada cardíaca ou de taquicardia ventricular sus- 
tentada; 

e história familiar de morte súbita; 

e síncope, principalmente quando recorrente ou relacionada 
com exercício: 

e episódios de taquicardia ventricular não sustentada no Holter 
ou eletrocardiograma; 

e hipotensão arterial em resposta ao exercício; 

e hipertrofia miocárdica maciça (> 30 mm). 


Observa-se modesta correlação entre o grau de obstrução da 
via de saída e a ocorrência de morte súbita. Portanto, embora 
a obstrução significativa da via de saída seja de modo poten- 
cial um fator de risco para morte súbita, isoladamente não é 
um indicador para colocação profilática de cardioversor-desfi- 
brilador implantável (CDI). 

Para estratificação de risco, é importante contar com histó- 
ria clínica e exame físico cuidadosos, além de avaliação não in- 
vasiva periódica, composta de ecocardiograma, Holter e teste 
ergométrico. Estudo eletrofisiológico invasivo, na tentativa de 
estimular o aparecimento de arritmias ventriculares, não tem 
se mostrado efetivo e não é indicado na miocardiopatia hiper- 
trófica. Para prevenção de morte súbita, o tratamento que tem 
se mostrado mais eficaz é o implante de CDI." O uso de drogas, 
como betabloqueador, verapamil e amiodarona, não garante 
que o risco de morte súbita seja abolido. 

Indica-se o implante de CDI nos pacientes com história de 
parada cardíaca ou taquicardia ventricular sustentada. Para 
prevenção primária, a indicação deve ser individualizada, con- 
siderando, principalmente, a história familiar. Na pediatria, 
outros fatores devem ser considerados para o implante do CDI, 
como a idade e o tamanho da criança, as dimensões do dispo- 
sitivo, O local do implante, problemas relacionados ao cresci- 
mento e aspectos psicológicos. Como o exercício físico é co- 
nhecidamente um dos principais desencadeantes de morte 
súbita, há contraindicação absoluta para participação em ati- 
vidades esportivas competitivas. 

Fibrilação atrial é a mais frequente arritmia sustentada na 
miocardiopatia hipertrófica, ocorrendo em 20 a 25% dos pa- 
cientes de forma paroxistica ou crônica. Sua ocorrência está 
relacionada com dilatação do átrio esquerdo, e a incidência 
aumenta com a idade, sendo rara nos adolescentes. 

Sintomas de insuficiência cardíaca (IC) ocorrem em qual- 
quer idade, mas sao menos comuns nos jovens. A IC na mio- 
cardiopatia hipertrófica é predominantemente diastólica, es- 
tando preservada a função sistólica, e é independente da 
presença ou não de obstrução na via de saída. Sintomas de is- 


quemia miocárdica ocorrem por causa de anormalidades na 
microvasculatura. 


Tratamento 
A terapia convencional para os sintomas de IC consiste na ad- 
ministração de drogas inotrópicas negativas, como os beta- 
bloqueadores e verapamil, sendo esta última contraindicada 
quando há obstrução subaórtica significativa. Geralmente, 
utiliza-se propranolol (ou atenolol, metoprolol, nadolol) na 
dose de 1 mg/kg ou 480 mg/dia. Doses elevadas de propra- 
nolol têm sido relacionadas com atraso de crescimento, difi- 
culdades escolares e depressão em crianças e adolescentes. O 
sucesso do uso de propranolol em reduzir o grau de obstrução 
subaórtico é limitado. IC refratária ao tratamento medica- 
mentoso na miocardiopatia obstrutiva com comprometimen- 
to da qualidade de vida nos adolescentes e adultos jovens é a 
indicação clássica para tratamento cirúrgico. A miomectomia 
cirúrgica consiste na ressecção de pequena porção de múscu- 
lo da porção basal do septo ventricular de modo a reduzir o 
grau de obstrução na via de saída da câmara e da regurgitação 
mitral. Em geral, resulta em alívio da sintomatologia e me- 
lhora a capacidade ao exercício. Alternativas para o trata- 
mento cirúrgico nas formas obstrutivas são a colocação de 
marca-passo de dupla-câmara ou a ablação com álcool do 
septo basal. Esta última provoca infarto miocárdico injetan- 
do álcool na artéria coronária perfurante septal, levando a re- 
dução da espessura do músculo na região. No entanto, o uso 
de marca-passo não é a primeira opção nas crianças e a abla- 
ção com álcool é contraindicada nessa faixa etária, por au- 
mentar o risco de morte súbita, em decorrência da fibrose se- 
cundária ao infarto. 

Outra alternativa é o transplante cardíaco, indicado para os 
pacientes com sintomas graves e não responsivos ao trata- 
mento clínico.” 


Miocardites 
Miocardite é definida como um processo caracterizado por 
infiltrado inflamatório no miocárdio com necrose e/ou dege- 
neração dos miócitos adjacentes, de maneira distinta de pro- 
cesso isquêmico secundário à coronariopatia (critério de 
Dallas -1984).!º 

Taquicardia, dispneia e anorexia constituem o quadro prin- 
cipal das crianças com miocardite. Como esses sinais e sinto- 
mas são comuns a várias outras doenças pediátricas, muitas 
vezes o diagnóstico de miocardite só é considerado ao se veri- 
ficar cardiomegalia à radiografia do tórax. Por outro lado, a 
miocardite pode se apresentar de maneira muito rápida e in- 
tensa, com insuficiência cardíaca grave e de difícil controle. 

A miocardite pode ser de etiologia: 


e viral- coxsackie A e B, citomegalovirus, herpes simples, virus 


sincicial respiratório, virus da imunodeficiência humana, he- 
patite C, varicela, Epstein-Barr, parvovirus, influenza, rubéola, 
poliomielite; 


e bacteriana - meningococos, leptospirose, tuberculose, Kleb- 


siella; 


e por protozoário — Trypanosoma cruzi, toxoplasmose; 


e autoimune - febre reumática, artrite reumatoide, lúpus erite- 
matoso sistêmico, esclerodermia, colite ulcerativa; 

e por ação de drogas - sulfonamidas, fenilbutazona, ciclofosfa- 
mida, indometacina, tetraciclina, isoniazida, metildopa, feni- 
toina, dopamina, etc.; 

e tóxica - escorpião; 

e — sarcoidose e idiopática. 


A principal causa é a viral, com destaque para o coxsackie B. 

O diagnóstico das miocardites é dificil de ser estabelecido 
clinicamente, mas deve ser suspeitado em todo quadro de in- 
suficiência cardíaca. 

1. Eletrocardiograma: de uma forma clássica, os pacientes apre- 
sentam taquicardia sinusal com complexos QRS de baixa vol- 
tagem. Ocasionalmente, observam-se arritmias e alterações 
do segmento ST. Na miocardite viral, podem-se encontrar ar- 
ritmias atriais e ventriculares, bloqueios atrioventriculares e 
padrões semelhantes a infartos. 

2. Ecocardiograma: não é diagnóstico, mas, na maioria, apre- 
senta-se alterado. Observa-se comprometimento do desem- 
penho sistólico ventricular, frequentemente com refluxo 
atrioventricular e derrame pericárdico. Não são raras anorma- 
lidades segmentares da contração ventricular. A função sistó- 
lica do ventrículo direito, em geral, é menos comprometida 
que a ventricular esquerda. Nos estágios iniciais da miocardi- 
te, a função ventricular pode ser normal, com deterioração 
conforme a doença progride, sendo o ecocardiograma o méto- 
do de escolha para o acompanhamento evolutivo do quadro. 
Esse exame também é útil no diagnóstico diferencial, como fi- 
broelastose endocardica e anomalias de coronárias. 

3. Exames laboratoriais: os níveis de CKMB e de troponina T es- 
tão elevados, sendo este último um indicador mais acurado 
de miocardite.” Hemograma com predominância linfocitária 
pode indicar etiologia viral. Os títulos sorológicos de anticor- 
pos antivirais (IgM) podem auxiliar na determinação da etio- 
logia da miocardite. 

4. Biópsia endomiocárdica: permite a avaliação da extensão do 
processo inflamatório e da fibrose, além de poder diagnosticar 
doenças de depósito e anormalidades mitocondriais. Apesar 
de ser considerado o padrão-ouro no diagnóstico da miocardi- 
te,!º apresenta baixa sensibilidade e é invasiva. A detecção de 
material genético viral nas biópsias por meio do uso da reação 
em cadeia da polimerase (PCR) tem possibilitado o rápido e 
específico diagnóstico de miocardites virais, como citomega- 
lovirus e coxsackie B. No entanto, não deve ser realizada em 
crianças com insuficiência cardíaca descompensada, nem na 
presença de trombos intracavitários. 

5. Ressonância magnética: tem possibilitado o diagnóstico de 
lesões inflamatórias miocárdicas focais (que podem passar 
despercebidas na biópsia), assim como a generalização pro- 
gressiva dessas lesões. É possível que este método substitua a 
biópsia endomiocardica no diagnóstico da miocardite. 

6. Medicina nuclear: scans têm sido utilizados no diagnóstico da 
miocardite com gálio-67. 
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Antes mesmo de se definir o diagnóstico de miocardite, deve- 
-se iniciar o tratamento para a insuficiência cardíaca. Isso 
inclui suporte inotrópico, redução da pós-carga e diuréticos. 
Durante a fase aguda, o miocárdio pode ser sensível aos digitá- 
licos, de modo que a dose terapêutica máxima deve ser evita- 
da. Prefere-se administração oral na dose de 0,03 mg/kg, me- 
tade inicialmente e a outra metade dividida em duas partes, 
dada a cada 8 horas. Furosemida é dada na dose de 1 mg /kg/ 
dose em intervalos dependentes do estado clínico do paciente. 
Pode-se associar com a furosemida a espironolactona, pois há 
evidências de efeito benéfico com essa associação.” Arritmias 
devem ser tratadas agressivamente. Como tem-se mostrado 
que a miocardite se associa com espasmo da microvasculatura 
coronariana, preconiza-se o uso de verapamil, captopril ou 
bloqueadores adrenérgicos na tentativa de interromper esse 
processo, evitando, assim, a evolução para miocardiopatia di- 
latada. Em muitos casos de miocardite aguda com comprome- 
timento hemodinâmico acentuado, a terapia medicamentosa 
pode não ser suficiente, sendo necessária a introdução de su- 
porte mecânico ventilatório e vascular. O uso de drogas inotró- 
picas, como dobutamina e milrinona, pode ser necessário e, se 
não houver resposta, utiliza-se baixa dose de adrenalina. Nos 
casos com hipotensão pode-se usar dopamina ou alta dose de 
adrenalina.” Terapias antivirais e imunossupressoras não têm 
se mostrado eficazes para melhorar ou proteger a função ven- 
tricular. Todavia, estudos têm demonstrado que a administra- 
ção de imunoglobulina na dose de 2 g/kg durante 24 horas, 
em miocardite viral, pode trazer certo benefício.” 

A evolução e o prognóstico dependem, principalmente, do 
grau de agressão do agente etiológico ao miocárdio. Se a agres- 
são for muito extensa, a miocardite pode levar o paciente à 
morte por falência ventricular. 

Caso seja mais branda, pode evoluir para miocardiopatia 
dilatada e, em aproximadamente 25% dos pacientes, para re- 
cuperacao total. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender as miocardiopatias como doenças 
caracterizadas por comprometimento primário do 
músculo cardíaco, resultando em desempenho 
miocárdico anormal. 

e Conhecer a classificação das miocardiopatias formulada 
pela Organização Mundial da Saúde, que inclui as 
versões miocardiopatia dilatada, hipertrófica, restritiva, 
arritmogénica do ventrículo direito e sem classificação. 

e Saber que a miocardiopatia hipertrófica é a doença 
genética cardiovascular mais comum que, embora não 
seja muito frequente na prática diária da pediatria, é de 
grande importância por ser uma das principais causas 
de morte súbita nos jovens. 

e Formular hipótese diagnóstica de miocardiopatia 
hipertrófica com base em história clínica, antecedentes 
familiares, exame físico e exames de imagem, como 
ecocardiograma e, eventualmente, ressonância 
magnética, capazes de confirmar a hipótese formulada. 
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Identificar os fatores de risco para morte súbita 
decorrente de miocardiopatia hipertrófica em 
adolescentes. 


Conhecer as modalidades de tratamento da 


miocardiopatia hipertrófica e encaminhar 
adequadamente o paciente ao especialista em 
cardiologia pediátrica. 

Entender a miocardite como um processo 
caracterizado por infiltrado inflamatório do miocárdio 
com necrose e/ou degeneração dos miócitos 
adjacentes, de maneira distinta de processo isquêmico 
secundário à coronariopatia. 


Conhecer agentes etiológicos da miocardite, entre os 


quais os de natureza viral - principalmente pelo vírus 
coxsackie - bacteriana, autoimune, medicamentosa, 
tóxica (picada de escorpião), por protozoário e por 
sarcoidose idiopática. 

Identificar os exames mais adequados à confirmação 
de miocardite, como eletrocardiograma, 
ecocardiograma, exames laboratoriais hematológicos e 
imunológicos, biópsia endomiocárdica, ressonância 
magnética e exames de medicina nuclear. 


Conhecer as modalidades de tratamento indicadas, sua 


eficácia e prognóstico correspondente. 
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SOPRO CARDÍACO 
NA CRIANÇA 


Maria da Glória Cruvinel Horta 
Roberto de S. Thiago Pereira 


Introdução 

Na Pediatria, principalmente no atendimento ambulatorial, 
“sopro” é um dos termos mais dificeis de serem explicados pelo 
médico e entendidos pelos pais ou familiares. A maioria das 
pessoas tem um conceito preestabelecido de que o sopro é 
algo ruim, ou seja, de que todo sopro seria causado por um de- 
feito cardíaco. 

A revelação inesperada de sua presença pode desencadear 
ansiedade, pois o sopro, muitas vezes, não vem acompanhado 
de sintomas. O diagnóstico falso-positivo causa estresse des- 
necessário na família; por sua vez, o diagnóstico correto au- 
menta as chances de cura da criança cardiopata. 

O sopro cardíaco, um achado comum durante o exame pe- 
diátrico de rotina, é a causa mais frequente de encaminha- 
mento da criança ao cardiologista," e em sua maior parte não 
significa doença cardíaca. Inclusive, o sopro inocente (fisioló- 
gico) é um ruído bastante comum em crianças normais, que 
pode estar acentuado por quadro febril, anemia e, as vezes, 
por ansiedade. 

Na maioria das crianças, conforme demonstram alguns es- 
tudos, em algum momento da vida será observado um sopro 
cardíaco. Daí a necessidade de o pediatra, baseado na história 
clínica e no exame clínico adequado, identificar o sopro ino- 
cente, tranquilizar a família e evitar encaminhamentos e exa- 
mes desnecessários. 

Em casos de sopros patológicos e nas situações de dúvida, 
é importante encaminhar a criança para o especialista; porém, 
na observância do sopro, independentemente de sua etiologia, 
o pediatra deve sempre informar de maneira clara e concisa os 
pais ou familiares do paciente, evitando ansiedade desneces- 
sária. 

A avaliação do cardiologista pediátrico, ou do cardiologista 
com experiência no atendimento pediátrico, é necessária sem- 
pre que houver suspeita de cardiopatia. 

Smythe et al.º descreveram a avaliação de 1.061 pacientes 
pediátricos comparando o diagnóstico clínico de sopro reali- 
zado por um cardiologista pediátrico unicamente a partir de 


exame físico e o diagnóstico realizado a partir de exames 
como eletrocardiograma e ecocardiograma. O estudo concluiu 
que, mediante uma avaliação clínica bem-feita, é possível dar 
uma resposta a respeito da normalidade ou não de um sopro 
em praticamente 100% dos casos, mesmo sem a ajuda de exa- 
mes complementares. Outros autores também demonstram 
que a avaliação clínica bem feita dispensa exames comple- 
mentares.*”’ 

Por outro lado, a cardiopatia pode estar presente em pa- 
ciente assintomatico, encaminhado para avaliacao especiali- 
zada por causa da descoberta ocasional de um sopro cardiaco. 
É importante, portanto, fazer a propedéutica cardiológica 
completa quando há suspeita de defeito cardíaco. 


Avaliação clínica do sopro cardíaco 
Geralmente, os sopros são detectados em consultas de rotina, 
ou durante atendimentos a problemas comuns. Febre e ane- 
mia podem originar um sopro, sendo aconselhável um exame 
clínico posterior para confirmar a sua presença. 

Quando o pediatra detecta sopro cardíaco durante uma 
consulta de rotina em paciente assintomático, é necessário 
considerar as seguintes possibilidades: 

e sopro inocente; 
e existência de uma cardiopatia ainda não diagnosticada; 
e doença não cardíaca causando a alteração da ausculta. 


Assim, a abordagem tem de considerar essas possibilidades, 
lembrando que a avaliação geral da criança é tão importante 
quanto a específica do sistema cardiovascular. A seguir, estão 
relacionados dados que devem ser pesquisados na anamnese 
e no exame fisico. 


Anamnese 

e Primeiros 3 meses de gestação: uso de medicamentos ou dro- 
gas, alcool, diabete materno, infecções; 

e historia do parto: peso e estatura ao nascer, uso de oxigênio, 
sopro descoberto no berçário; 
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e historia de malformações extracardiacas; 

e recém-nascidos e lactentes: dificuldade para mamar e baixo 
ganho de peso, taquipneia, sudorese, irritabilidade; 

e historia de anemia, hipertireoidismo, outras doenças; 

e pré-escolares e adolescentes: cansaço aos exercícios, síncope, 
hipodesenvolvimento. 


Exame físico 

e Presença de malformações extracardiacas; 

e precórdio abaulado, ou hiperdinâmico, a palpação; 

e cianose, palidez; 

e pulsos: diminuídos ou aumentados, diferença de palpação 
entre membros superiores e inferiores; 

e pressão arterial: comparar a pressão de membros superiores e 
inferiores: 

e sinais de insuficiência cardíaca: taquipneia, taquicardia, au- 
mento hepático, edema; 

e intensidade do sopro, localização no tórax, localização no ci- 
clo cardíaco, mudança da ausculta com a mudança de decúbi- 
to, sopro contínuo, ou diastólico; 

e 2ºbulha: intensidade, desdobramento; 

e arritmia, ritmo de galope; 

e estalidos. 


O atendimento precisa ser realizado em ambiente silencioso e 
com a criança tranquila, o que possibilita um exame cardioló- 
gico adequado. Sopros suaves podem passar despercebidos 
quando a ausculta cardíaca é realizada com a criança chorando. 

As crianças maiores devem, inicialmente, ser examinadas 
em decúbito dorsal e depois sentadas ou de pé, para se obser- 
var mudanças nas características do sopro. O sopro inocente 
em geral diminui ou desaparece com a mudança de decúbito. 
É importante fazer o exame pediátrico completo da criança, 
pois o sopro deve ser avaliado dentro do contexto geral do pa- 
ciente. 

No exame do tórax, o abaulamento precordial sugere um 
aumento cardíaco crônico, levando a um aumento no diâme- 
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Figura 1 Classificação do sopro. 


tro anteroposterior da caixa torácica. Outras deformidades to- 
rácicas, como pectus carinatum ou pectus excavatum, podem 
associar-se a sopro funcional, por causa da posição do coração 
no tórax. Em crianças magras, o ictus cordis e as impulsões 
cardíacas normalmente são visíveis. 

Em cardiopatias com repercussão hemodinâmica, observa- 
-se um precórdio hiperdinâmico, com impulsões cardíacas vi- 
síveis e o ictus cordis desviado. Na palpação do tórax, a presen- 
ça de frêmitos e bulhas palpáveis é sempre patológica. 


Tipos de sopro 
Ao se detectar um sopro cardíaco durante o exame físico de 
uma criança, deve-se analisá-lo de uma forma sistematizada, 
procurando-se definir seus vários aspectos. Uma análise cui- 
dadosa e sistematizada de um sopro cardíaco pode definir se 
ele é inocente ou patológico, bem como orientar para um diag- 
nóstico mais preciso de uma cardiopatia. 
Nesse sentido, após definir se há ou não sopro cardíaco, de- 
ve-se procurar responder os seguintes pontos: 
e classificar o sopro quanto a sua posição no ciclo cardíaco e de- 
finir a característica desse sopro; 
e definira localização do sopro nas áreas de ausculta cardíaca; 
e definira intensidade do sopro, bem como se há ou nao sua ir- 
radiação. 


Classificação do sopro no ciclo cardíaco 
e características do sopro 
O sopro cardíaco é classificado em sistólico, diastólico ou con- 
tinuo conforme sua posição durante o ciclo cardíaco: o sistóli- 
co ocorre entre a 12 e a 22 bulhas cardíacas; o diastólico entre a 
2? ea 1? bulhas; o sopro continuo ocorre ininterruptamente en- 
tre essas bulhas. Para se definir essa posição, é muito impor- 
tante que o examinador reconheça as bulhas cardíacas e a sua 
intensidade e, só após isso, analise o sopro cardíaco (Figura 1). 
Geralmente, os sopros sistólicos e contínuos são de fácil de- 
tecção clínica, enquanto os sopros diastólicos são mais dificeis 
e exigem mais atenção a ausculta. 


22 bulha 





O sopro sistólico é classificado, quanto a sua característica, 
em ejeção e em regurgitacao. O sopro sistólico em ejecao geral- 
mente é mesossistólico e apresenta aspecto em “crescendo e 
descrescendo”. Nesse tipo de sopro, tanto a 1º quanto a 2? bu- 
lhas não são encobertas pelo sopro. Quando patológico, ocorre 
nas lesões obstrutivas ao fluxo de saída do ventrículo direito 
(p.ex., estenose pulmonar) ou esquerdo (p.ex., estenose aórti- 
ca). O sopro sistólico em regurgitacao é em geral holossistólico, 
iniciando-se junto com a 12 bulha e chegando até a 2º bulha. 
Esse sopro geralmente ocorre nas regurgitações (insuficiência) 
das valvas mitral ou tricúspide e nos defeitos do septo ventri- 
cular (comunicação interventricular - CIV). 

O sopro diastólico é classificado quanto a sua caracteristi- 
ca em regurgitação (ou aspiração), em ruflar e de enchimento 
ventricular. O sopro diastólico em regurgitação inicia-se logo 
após a 2º bulha e vai diminuindo de intensidade até o meio 
ou final da diastole. Esse tipo de sopro ocorre nas regurgita- 
ções das valvas arteriais (aórtica ou pulmonar). O sopro dias- 
tólico em ruflar ocorre no final da diastole e tem baixa inten- 
sidade, acontecendo nos quadros de estenose das valvas 
mitral ou tricúspide. O sopro diastólico de enchimento ven- 
tricular é um sopro que ocorre no início da diástole, tem curta 
duração, e acontece em situações em que um grande volume 
sanguíneo passa através das valvas mitral ou tricúspide, 
apresentando uma estenose relativa dessas valvas. Isso pode 
ocorrer em situações como comunicação interatrial (esteno- 
se relativa da valva tricúspide) ou CIV (estenose relativa da 
valva mitral). 

O sopro contínuo tem característica única e ocorre de modo 
ininterrupto durante o ciclo cardíaco, apresentando, entretan- 
to, períodos de maior intensidade, alternados com períodos de 
menor intensidade. As bulhas cardíacas geralmente ficam en- 
cobertas pelo sopro contínuo. Esse sopro é do tipo das comu- 
nicações entre as artérias sistêmicas, sendo a persistência do 
canal arterial o exemplo mais conhecido. 


Classificação do sopro conforme a localização 
Após identificar o sopro cardíaco, deve-se procurar definir a 
sua localização no tórax da criança e determinar a área de 
maior ausculta. Essa definição é fundamental para que se pos- 
sa prosseguir com o raciocínio clínico que culminará com o 
diagnóstico cardiológico. A Figura 2 mostra os focos cardíacos 
para a localização do sopro. 

Por vezes, há relatos de sopros que estão presentes em to- 
dos os focos e são chamados de “pancardiacos”. Essa descrição 
em nada ajudará a definição diagnóstica. É importante imagi- 
nar o sopro cardíaco como um terremoto, que sempre tem um 
epicentro. Localizar o sopro cardíaco no tórax é definir o local 
de melhor ausculta e, a partir disso, definir se o sopro está ou 
não se irradiando para outra área. A irradiação do sopro no tó- 
rax segue geralmente a direção do fluxo sanguíneo dentro do 
coração e nas artérias, o que é de grande valia para interpreta- 
ção adequada do sopro cardíaco. 

Vale lembrar que, em algumas situações, há mais de um so- 
pro; nesses casos, cada sopro deve ser descrito e analisado em 
separado. 
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Figura 2 Áreas de ausculta cardíaca para a localização do 
sopro. 


Durante o exame físico do coração, não se pode esquecer 
de auscultar todo o tórax, o dorso, o abdome e até a cabeça da 
criança, para pesquisar a presença de sopros que geralmente 
decorrem de fistulas arteriovenosas extracardiacas. 


Intensidade do sopro cardíaco 
O sopro cardíaco é resultado do aumento da velocidade de flu- 
xo sanguíneo e de maior turbulência desse fluxo. A intensida- 
de do sopro cardíaco reflete a magnitude dessa turbulência 
que, em outras palavras, significa uma diferença de pressão 
entre duas cavidades ou artérias. Sendo assim, diante de uma 
criança com estenose da valva pulmonar, quanto mais intenso 
for o sopro sistólico na área pulmonar, mais grave será a este- 
nose dessa valva, pois o gradiente de pressão entre o ventricu- 
lo direito e a artéria pulmonar está muito alto. Por outro lado, 
quando há comunicação interventricular, quanto maior for a 
intensidade do sopro sistólico, localizado na área tricúspide, 
maior será o gradiente de pressão entre o ventrículo esquerdo 
e o direito, e menor será a CIV, pois não houve aumento signi- 
ficativo da pressão do ventrículo direito, sendo que o fluxo que 
atravessa a CIV é muito pequeno. 

A intensidade do sopro pode ser descrita de forma subjetiva 
e classificada em graus que variam de I a VI. Os graus Te II sao 
sopros de fraca intensidade, sendo que o grau I só é detectado 
por meio de ausculta muito cuidadosa. Sopros graus III e IV 
são sopros de intensidade moderada, sendo que o grau IV 
apresenta frêmito palpável. Sopros graus V e VI são intensos, 
vêm acompanhados de frêmitos, sendo que o grau VI pode ser 
audível mesmo sem o estetoscópio. Vale lembrar que a inten- 
sidade do sopro também depende de outros fatores, como a 
espessura da parede torácica e a presença de alterações pul- 
monares que possam dificultar a detecção auditiva do sopro. 


Sopro inocente 

O sopro cardíaco inocente é a alteração da ausculta que ocorre 
na ausência de anormalidade anatômica ou funcional do siste- 
ma cardiovascular. É um achado frequente, que ocorre em 50 
a 70% das crianças, geralmente em idade escolar. 
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São características dos sopros inocentes: 

e sao mais facilmente audíveis nos estados circulatórios hiper- 
cinéticos (febre, anemia); 

e sao em geral sistólicos e raramente contínuos; 

e nunca são diastólicos; 

e têm curta duração e baixa intensidade (graus I a III); 

e não se associam a frêmito ou ruídos acessórios (estalidos, cliques); 

e localizam-se em uma área pequena e bem definida, sem irra- 
diação; 

e as bulhas sao sempre normais; 

e associam-se com radiografia de tórax e eletrocardiograma 
normais. 


A origem dos sopros inocentes ainda é controversa. Na maioria 
das vezes, ela é atribuída a fluxos turbulentos, originados em 
áreas de estreitamento na saída dos ventrículos esquerdo ou 
direito, ou em áreas de ramificações de artérias e, no caso do 
zumbido venoso, a turbulência originada no retorno venoso. 
Esses fluxos turbulentos provavelmente são mais audiveis na 
criança porque as vias de saída são proporcionalmente mais 
estreitas e as estruturas cardíacas ficam mais próximas da pa- 
rede torácica, que é mais delgada em comparação ao adulto. 

Os sopros inocentes mais frequentes na criança são: vibra- 
tório de Still, de ejeção pulmonar, de ramos pulmonares, su- 
praclavicular e zumbido venoso.” 


Sopro vibratório de Still 

É o sopro inocente mais frequente, detectado em 75 a 85% das 
crianças em idade escolar, sendo raramente encontrado em 
lactentes. É mais bem detectado na borda esternal esquerda 
média ou entre a borda esternal baixa e o apêndice xifoide, na 
posição supina, e ocorre no começo da sistole. Tem caracteris- 
ticas vibratórias, musicais, de baixa intensidade, e nunca é 
rude. Pode desaparecer com a pressão do aparelho sobre o tó- 
rax, € a intensidade diminui com a posição ereta. 

O diagnóstico diferencial é com CIV de pequeno diâmetro, 
miocardiopatia hipertrófica e estenose subaórtica discreta, 
cujos sopros são de maior intensidade, não se alteram com a 
mudança de posição e podem estar associados a frêmito. 


Sopro de ejeção pulmonar 

É um sopro sistólico no foco pulmonar, tem uma característica 
suave a ausculta, de baixa intensidade. Diminui de intensida- 
de com a mudança de decúbito. O diagnóstico diferencial deve 
ser feito com o sopro sistólico da CIA ou estenose pulmonar, 
mas a 2º bulha é sempre normal. 


Sopro de ramos pulmonares 

Mais frequente no recém-nascido, é um sopro sistólico, mais 
audível na região supraclavicular esquerda, suave, sem irra- 
diação. É causado pela transição do sangue do tronco pulmo- 
nar para Os ramos, ainda pouco desenvolvidos. 


Sopro supraclavicular 
Também muito comum em crianças, este é um sopro do tipo 
mesossistólico, que pode ser audível bilateralmente, mais co- 


mum a direita, na região logo acima das clavículas, tem baixa 
intensidade e não provoca frêmito. O diagnóstico diferencial é 
com a estenose aórtica. 


Zumbido venoso 
Causado pelo turbilhonamento da entrada do sangue na con- 
fluência das veias jugular interna, inominada e subclávia direi- 
ta com a veia cava superior. É audível com a colocação do este- 
toscópio, suavemente, na região da veia jugular externa, e 
acentua-se com a criança sentada. Tem característica conti- 
nua, acentuando-se na diástole, e desaparece pela compres- 
são da jugular. 

A Tabela 1 mostra o diagnóstico diferencial dos sopros ino- 
centes. 


Sopro patológico 
É o sopro causado por uma doença cardíaca. Nas cardiopatias 
congênitas acianóticas, o sopro tem características muito es- 
pecificas em cada patologia, permitindo, com frequência, o 
diagnóstico clínico da doença com base exclusivamente nas 
características desse ruído. Isso, entretanto, não ocorre com as 
cardiopatias congênitas cianóticas, nas quais existem várias 
lesões associadas, com uma patofisiologia complexa, dificul- 
tando a determinação da origem do sopro.’ 
Sao consideradas características dos sopros patológicos: 
e irradiação bem nítida e fixa para outras áreas; 
e associação com alterações dos ruídos cardíacos: bulhas, cli- 
ques e estalidos; 
e podem vir acompanhados de sintomas sugestivos de cardio- 
patia; 
e exames laboratoriais alterados (radiografia de tórax, eletro- 
cardiograma, ecocardiograma). 


A localização do sopro e a sua irradiação auxiliam no diagnós- 
tico diferencial. Os sopros holossistólicos de regurgitação são 
sempre sinais de doença cardíaca, podendo ser causados por 


Tabela 1 Diagnóstico diferencial do sopro inocente 
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CIV, insuficiência mitral ou tricúspide. Na CIV, o sopro sistóli- 
co é mais audível entre o 3º e o 4º espaços intercostais esquer- 
dos, irradiando-se em faixa para a direita. 

Os sopros de ejeção, com características de crescendo-de- 
crescendo, podem estar associados as estenoses de valvas aór- 
tica ou pulmonar. A irradiação do sopro também é um dado in- 
dicativo de cardiopatia; por exemplo, um sopro sistólico de 
ejecao, nos focos da base, que se transmite bem para o pesco- 
ço sugere sopro aórtico; outro, que se transmite bem para a re- 
gião dorsal sugere sopro pulmonar. Um sopro sistólico no dor- 
so pode ser causado por coarctação de aorta ou estenose de 
ramo de artéria pulmonar. 

O sopro sistólico associado à CIA tipo ostium secundum é 
um sopro mais audível em área pulmonar e é sempre acompa- 
nhado do desdobramento fixo da 2º bulha. 

Os sopros diastólicos são sempre patológicos e decorrem 
de insuficiência aórtica ou pulmonar, de estenose e de altera- 
ções de fluxo nas valvas mitral e tricúspide. O sopro da esteno- 
se mitral é mesotelediastólico e inicia-se após a abertura mi- 
tral, podendo acompanhar-se de um estalido de abertura. 
Esse sopro é caracteristicamente de baixa frequência, por cau- 
sa do baixo gradiente envolvido nas pressões atrial e diastólica 
ventricular. 

Um sopro contínuo em área pulmonar, com vários estali- 
dos, sugere persistência de canal arterial, enquanto um sopro 
continuo no dorso é sugestivo de fistula arteriovenosa pul- 
monar. 

A 2? bulha é muito importante na ausculta da criança. 
Quando o desdobramento fisiológico da 2º bulha desaparece, 
deve-se pensar em cardiopatia. 

A Tabela 2 mostra a exteriorização clínica dos sopros pato- 
lógicos. 


Tabela 2 Exteriorização clínica do sopro patológico 

















Sopro Tipo Cardiopatia 
Sistólico Ejeção Estenose pulmonar ou 
aórtica 
Obstrução em via de saída 
ventricular 
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pulmonar 
Ruflar Estenose mitral ou 
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Conduta na criança com sopro 
O paciente pediátrico com sopro cardíaco deve ser encami- 
nhado ao especialista nas seguintes situações: 

e sopros de intensidade acima do grau III/VI, que torna pouco 
provável o sopro inocente; 

e sopro holossistólico; 

e ocorrência isolada na diastole; 

e sopro continuo; 

e presença de frêmito; 

e neonatos com sopro persistente após as primeiras horas de 
vida: 

e crianças com síndromes genéticas ou malformações extracar- 
diacas, por causa do risco aumentado de cardiopatia; 

e crianças que apresentam sintomatologia associada, como dé- 
ficit ponderal, infecções pulmonares de repetição e cansaço 
aos esforços físicos; 

e presença de precórdio hiperdinâmico, arritmia ou alteração 
nos pulsos; 

e alteração na pressão arterial, ou pressão arterial diferente em 
membros superiores e inferiores; 

e cianose ou sinais de insuficiência cardíaca; 

e dúvida diagnóstica. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que, quando o pediatra detecta sopro cardíaco 
durante uma consulta de rotina em paciente 
assintomático, é necessário considerar as 
possibilidades de sopro inocente, cardiopatia ainda não 
diagnosticada e doença não cardíaca causando a 
alteração da ausculta. 

e Obter dados elucidativos na história clínica e exame 
físico que permitam classificar o sopro quanto a sua 
posição no ciclo cardíaco, definir a característica desse 
sopro, sua localização nas áreas de ausculta cardíaca e 
definir a intensidade do sopro, bem como se há ou não 
sua irradiação. 

e Conhecer as características do sopro inocente e seu 
diagnóstico diferencial com o sopro vibratório de Still, 
o sopro de ejeção pulmonar, o sopro de ramos 
pulmonares e o sopro supraclavicular. 

e Identificar as principais características de sopro 
patológico, como a natureza holossistólica, ocorrência 
isolada na diástole, sopro contínuo, maior intensidade 
(grau Il ou mais) ou timbre rude, presença de frêmito, 
irradiação bem nítida e fixa para outras áreas, 
associação com alterações dos ruídos cardíacos como 
bulhas, cliques e estalidos. 

e Formular as hipóteses diagnósticas de anomalias 
cardiovasculares mais condizentes com o sopro 
patológico. 

e Identificar as situações em que o paciente deve ser 
encaminhado ao cardiologista pediátrico por 
apresentar sopro com características que requerem 
avaliação diferenciada por causa do risco aumentado 
de cardiopatia, entre elas a intensidade acima do grau 
III/VI, que torna pouco provável o sopro inocente, 
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neonatos com sopro persistente após as primeiras 
horas de vida e crianças com síndromes genéticas ou 
malformações extracardiacas. 


Compartilhar com os pais da criança o significado da 


presença do sopro identificado, suas implicações 
clínico-patológicas, a necessidade do encaminhamento 
ao cardiologista pediátrico para confirmação 
diagnóstica e tratamento adequado. 
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AVALIAÇÃO CLÍNICA DO 
SISTEMA CARDIOVASCULAR 
NA CRIANÇA 


Jorge Yussef Afiune 


Introdução 

Uma avaliação clínica sistematizada do sistema cardiovascular 
é fundamental para se estabelecer um diagnóstico sindrômico 
de cardiopatia e definir como as doenças cardíacas se manifes- 
tam na criança e quais são os princípios básicos necessários 
para se estabelecer um diagnóstico inicial dessa cardiopatia. 

A despeito de um grande número de cardiopatias congêni- 
tas ou adquiridas que podem acometer as crianças, são poucas 
as síndromes clínicas em que elas se agrupam e se apresentam 
do ponto de vista clínico, fisiopatológico e hemodinâmico. O 
reconhecimento desses distúrbios hemodinâmicos é o pré-re- 
quisito para se estabelecer um diagnóstico anatômico da car- 
diopatia. 

Uma história clínica e um exame físico bem realizados con- 
tinuam sendo fundamentais para um diagnóstico adequado. 
Entretanto, com o surgimento de novas tecnologias, como a 
ecocardiografia, ha uma tendência em se negligenciar o papel 
essencial que eles têm na formulação de uma hipótese diag- 
nóstica adequada. 


História clínica 

História gestacional e perinatal 

Infecções maternas 

Algumas infecções maternas ocorridas durante a gestação fre- 
quentemente se associam a cardiopatias congênitas. O exem- 
plo mais conhecido é a rubéola que, se ocorrer no 1º trimestre 
da gestação, pode resultar em estenose pulmonar e persistên- 
cia do canal arterial (PCA) no recém-nascido. Outras infecções 
virais precoces (1º trimestre) podem ser teratogênicas e, se 
ocorrerem no final da gestação, podem acarretar miocardites 
no feto e no recém-nascido! 


Uso de medicações durante a gestação 

Anfetaminas, anticonvulsivantes (p.ex., fenitoinas), progeste- 
rona e estrogênios sao altamente teratogênicos. Ingesta exces- 
siva de álcool pode acarretar a sindrome alcoólica fetal, que 


frequentemente se associa a presença de cardiopatias como 
coagulação intravascular disseminada (CIVD), PCA, comuni- 
cação interatrial (CIA) e tetralogia de Fallot. 


Doenças maternas 

Algumas doenças maternas aumentam a prevalência de car- 
diopatias no recém-nascido. O diabete materno aumenta o ris- 
co de transposição das grandes artérias, CIVD, PCA e de car- 
diomiopatia hipertrófica. Lúpus eritematoso sistêmico e 
outras doenças do colágeno aumentam o risco de ocorrência 
de bloqueio atrioventricular congênito no feto. Mães portado- 
ras de cardiopatia congênita têm risco elevado de recorrência 
de cardiopatia nos seus filhos, podendo chegar a 15%, o que é 
bastante elevado quando se compara a incidência de cardio- 
patia congênita geral na população, que é de 1%. 


História pós-natal 

A maioria das cardiopatias apresenta-se na infância por meio 
de uma das seguintes formas: cianose, insuficiência cardíaca, 
baixo débito sistêmico ou a combinação entre eles. Outras for- 
mas menos frequentes são sopro cardíaco, dor torácica, palpi- 
tações e sincope. 


Cianose 

É sinal clínico caracterizado pela coloração azulada da pele e 
mucosas e que ocorre quando há uma quantidade de hemo- 
globina reduzida acima de 5 g/dL no sangue arterial. Esse si- 
nal pode aparecer precocemente no período neonatal, por 
exemplo nas cardiopatias do tipo atresia pulmonar, ou pode 
ocorrer de forma progressiva ao longo dos primeiros meses de 
vida, como na tetralogia de Fallot. A detecção clínica de ciano- 
se em geral ocorre quando a saturação periférica está menor 
que 85%, e pode ser mais dificilmente observada nas crianças 
de raça negra. Isso explica o fato de ainda se encontrar crian- 
ças com cardiopatias congênitas cianóticas cujo diagnóstico é 
feito de forma tardia. 
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As cardiopatias congênitas cianóticas apresentam obriga- 
toriamente uma mistura (shunt) de sangue do território veno- 
so para o arterial (direita-esquerda). Além disso, algumas des- 
sas cardiopatias apresentam redução do fluxo pulmonar, pois 
ha estenose pulmonar associada, como é o caso da tetralogia 
de Fallot. Outras cardiopatias cianóticas poderão apresentar 
aumento do fluxo pulmonar caso não tenham estenose pul- 
monar, por exemplo na transposição das grandes artérias com 
CIVD. Nesse último grupo de cardiopatias, a criança dá sinais 
de insuficiência cardíaca associados a cianose. 

As cardiopatias cianóticas podem ocorrer por meio de cri- 
ses de cianose ou também chamadas crises hipoxêmicas. São 
caracterizadas pelo aparecimento súbito de cianose e acompa- 
nhadas de instabilidade hemodinâmica e respiratória e, por 
vezes, até mesmo torpor e perda de consciência. Geralmente 
apresentam algum fator precipitante, como choro intenso, fe- 
bre, esforço para evacuar ou anemia. 


Sintomas de insuficiência cardiaca e baixo 
débito sistêmico 

As cardiopatias que cursam com insuficiência cardíaca na 
criança geralmente são aquelas que apresentam aumento do 
fluxo pulmonar em decorrência de defeitos septais (p.ex., 
CIVD, PCA) com mistura de sangue da esquerda para a direi- 
ta, ou aquelas com disfunção ventricular, como as miocardio- 
patias. 

Os principais sintomas de insuficiência cardíaca na criança 
são aumento do esforço respiratório (taquidispneia), cansaço 
aos esforços (as mamadas no lactente), taquicardia, sudorese 
acentuada e aumento do número de infecções respiratórias. 

No lactente, as dificuldades para se alimentar, aliadas ao 
aumento do gasto energético basal que ocorre com a respira- 
ção, acarretam baixo ganho ponderal e desnutrição. 

Algumas cardiopatias podem cursar com sinais e sintomas 
de baixo débito sistêmico, que se caracterizam por intoleran- 
cia aos esforços, palidez e sudorese, pré-sincope ou sincope 
aos esforços. Fazem parte desse grupo cardiopatias com obs- 
trução ao fluxo aórtico, como estenose aórtica e coarctação de 
aorta. 


Exame físico cardiovascular 

O exame físico deve ser completo e realizado de forma siste- 
matizada. A técnica e a sequência dependem da idade do pa- 
ciente, sendo que o exame físico realizado em um lactente 
pode não ser realizado na mesma sequência que em um ado- 
lescente, mas ambos devem ser completos. Sugere-se iniciar 
com a aferição dos sinais vitais. Esses dados devem ser anali- 
sados e interpretados levando-se em consideração a idade da 
criança por meio de tabelas específicas. 


Inspeção geral, informações antropométricas 

e sinais vitais 

Inspeção geral 

Deve-se observar o aspecto geral da criança, procurando alte- 
rações que possam estar relacionadas a alguma sindrome ge- 
nética (p.ex., síndrome de Down, Williams, Turner, Noonan, 


etc.). Estado nutricional, padrão respiratório e cianose devem 
ser observados. 

Nos casos de cianose, deve-se observar se há presença de 
baqueteamento digital, o que significa estado de hipoxemia 
crônica, geralmente maior que 6 meses de evolução. 

Quanto ao padrão respiratório, deve-se observar se há re- 
trações subcostais e/ou intercostais, além de deformidades 
torácicas, o que costuma ocorrer nos casos de insuficiência 
cardíaca em que há aumento do fluxo pulmonar e do trabalho 
respiratório. 


Peso e estatura 

Essas informações são importantes, pois permitem determi- 
nar se a criança apresenta algum grau de comprometimento 
no crescimento. Várias cardiopatias podem cursar com graus 
variados de desnutrição, como as cardiopatias com hiperfluxo 
pulmonar e insuficiência cardíaca (p.ex., cardiopatias tipo co- 
municação interventricular). 


Sinais vitais principais 

Frequência cardíaca (FC) 

A aferição da FC deve ser feita pela ausculta direta dos bati- 
mentos cardíacos ou da palpação dos pulsos arteriais. É im- 
portante conhecer os valores normais de FC para cada faixa 
etária para que se possa fazer uma interpretação adequada 
dos valores encontrados. Taquicardia (aumento da FC) pode 
ser um sinal importante de insuficiência cardíaca ou mesmo 
de arritmia cardíaca, assim como o achado de FC mais baixa 
(bradicardia). Os valores esperados de FC em crianças de 0 a 
18 anos estão descritos na Tabela 1.º 


Frequência respiratória (FR) 

A aferição da FR deve ser feita pela observação dos movimen- 
tos respiratórios da criança e contados ao longo de pelo menos 
1 minuto. Crianças geralmente apresentam respiração periódi- 
ca e, por isso, não se pode aferir a FR em tempo menor que 1 
minuto. Assim como para a FC, é importante conhecer os va- 
lores normais de FR para cada faixa etária. Taquipneia é um 
dos sinais clínicos mais frequentes e precoces de insuficiência 
cardíaca na criança, porém, esse sinal é frequentemente negli- 
genciado durante o exame físico pediátrico. O aumento da FR 
geralmente antecede o quadro de dispneia, que é mais facil- 
mente detectado ao exame físico. Na Tabela 1, estão descritos 
os valores normais de FR para crianças de 0 a 18 anos. 


Pressão arterial 

Recomenda-se que toda criança tenha sua pressão arterial afe- 
rida em algum momento do exame pediátrico ou cardiológico. 
Em geral, essa aferição nao é facil de ser feita em crianças pe- 
quenas, e o examinador deve ter especial atenção para utilizar 
o manguito adequado. Sugere-se que seja utilizado um man- 
guito cuja largura do cuff seja de 50% da circunferência do 
membro aferido. Devem-se realizar 3 aferições consecutivas e, 
em geral, descarta-se a primeira aferição. A análise da medida 
obtida deve ser feita utilizando-se curvas específicas para 
cada faixa etária. 


Oximetria de pulso 

Deve fazer parte do exame físico cardiológico pediátrico, pois 
existem inúmeras cardiopatias que cursam com hipoxemia, 
sem, entretanto, apresentarem cianose ao exame clínico. O 
valor considerado normal é maior ou igual a 95%, não poden- 
do haver diferença maior que 3% entre membros superiores e 
inferiores. Cianose clínica geralmente é percebida quando a 
saturação periférica é menor que 85%. Crianças que apresen- 
tam saturação entre 85 e 95% geralmente não manifestam cia- 
nose, mas apresentam hipoxemia, que pode ser decorrente de 
cardiopatia cianótica. O oximetro de pulso permite averiguar 
adequadamente a saturação periférica de oxigênio em crian- 
cas com perfusão periférica adequada, porém, em situações 
de baixo débito sistêmico ou choque, a sua utilização não é re- 
comendada. Nos últimos anos, a oximetria de pulso tem sido 
utilizada como ferramenta de detecção precoce de cardiopa- 
tias críticas no recém-nascido.‘ 


Exame cardiovascular específico 

Inspeção e palpação precordial 

A região precordial de uma criança normal geralmente não 
apresenta abaulamentos ou impulsões visíveis ou palpáveis. A 
presença de um precórdio abaulado e hiperdinâmico é carac- 
terística de cardiopatias com aumento do volume cardíaco, 
como os defeitos septais (p.ex., CIVD) ou grandes regurgita- 
ções valvares (p.ex., insuficiência mitral). Durante a palpação 
do precórdio, devem-se definir a posição do ictus e a presença 
de bulhas palpáveis ou de frêmitos. Impulsões palpáveis na re- 
gião da borda esternal esquerda podem indicar hipertensão no 
ventrículo direito, e a presença de 2º bulha palpável no foco 
pulmonar pode significar hipertensão pulmonar. A presença 
de frêmitos tem grande valor diagnóstico, e a sua localização 
pode sugerir fortemente determinadas cardiopatias, por 
exemplo, um frêmito sistólico no 2º espaço intercostal esquer- 
do sugere estenose pulmonar valvar, e frêmito sistólico no 2º 
espaço intercostal direito e na fúrcula esternal sugere estenose 
aórtica. 


Ausculta cardíaca 
A ausculta cardíaca pode trazer informações muito importan- 
tes para o diagnóstico anatômico e funcional de doença car- 
diaca pediátrica. Para tanto, alguns princípios precisam ser 
lembrados antes da sua realização. 

O local de realização do exame deve estar silencioso. 
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O exame deve ser feito com o paciente tranquilo e colabora- 
tivo. Caso isso não ocorra, por exemplo, um lactente muito 
choroso, deve-se considerar realizar o exame em outro mo- 
mento ou tomar providência para acalmar o bebê, como ali- 
menta-lo, colocá-lo no colo dos pais ou mesmo aguardar um 
momento de sono espontâneo. 

O estetoscópio deve ser apropriado para a idade e o tama- 
nho da criança. Em geral, crianças não gostam de estetoscó- 
pios e devem se familiarizar com eles um pouco antes do exa- 
me. Lembre-se de aquecê-lo antes de colocá-lo no tórax da 
criança. Idealmente, deve ter a campânula e o diafragma para 
que se possa analisar adequadamente ruídos de baixa fre- 
quência (mais audíveis com a campânula) e de alta frequência 
(mais audíveis com o diafragma). 

A ausculta deve ser sistematizada de forma a percorrer toda 
a regido precordial, a região axilar bilateral, o dorso e a região 
supraesternal. A rotina natural é começar pela região apical 
(área mitral), depois borda esternal esquerda baixa (área tri- 
cúspide), borda esternal esquerda média, borda esternal es- 
querda alta (área pulmonar) e finalizar na borda esternal direi- 
ta alta (área aórtica). Em cada foco de ausculta, deve-se 
procurar analisar inicialmente a 1? bulha (sistole), a 2º bulha 
(diástole) e, somente após isso, os demais ruídos. Quando um 
sopro está presente, geralmente ele tira a concentração e im- 
pede de fazer a avaliação inicial das bulhas. É necessário ter 
disciplina para não permitir que isso ocorra, pois é preciso de- 
finir o ciclo cardíaco (1º e 2? bulhas) antes de analisar qualquer 
sopro. Muitos erros ocorrem quando não se segue essa siste- 
matização. Na Figura 1, é possível observar a localização no tó- 
rax das principais áreas de ausculta cardíaca. 


Ruídos cardíacos 
A interrupção súbita do fluxo sanguíneo ocasionado pelo fe- 
chamento das valvas cardíacas é responsável pelo surgimento 
da 12 e da 2º bulhas cardíacas. Esses ruídos não são gerados 
pela coaptação das cúspides valvares, mas, sim, pela interrup- 
ção súbita do fluxo de sangue nas valvas fechadas. Isso gera 
um ruído audível de alta frequência e alta intensidade. O fluxo 
de sangue que passa normalmente pelo coração tem baixa fre- 
quência e não é audível. 
e 1º bulha (Bl): está relacionada ao fechamento das valvas mi- 

tral e tricúspide, sendo mais audível nos focos mitral (apical) 

e tricúspide (borda esternal esquerda baixa). Tem dois com- 

ponentes, o mitral e tricúspide, sendo que a distância entre 


Tabela 1 Valores de referência da frequência cardíaca (FC) e da frequência respiratória (FR) em crianças de O a 8 anos 
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esses componentes é pequena, e não é comum observar des- 
dobramentos da 1º bulha na criança. Em condições normais, 
a 1º bulha tem maior intensidade no foco mitral, porém, em 
algumas situações de hipertensão no ventrículo direito, ela 
passa a ser mais intensa no foco tricúspide (p.ex., transposi- 
ção das grandes artérias); 

e 2 bulha (B2): está relacionada ao fechamento das valvas aór- 
tica e pulmonar, sendo mais audível nos focos pulmonar (bor- 
da esternal esquerda alta) e aórtico (borda esternal direita 
alta). O melhor local para se analisar a 2? bulha é no foco pul- 
monar. Tem dois componentes, o aórtico (A2) e o pulmonar 
(P2), sendo que o P2 ocorre um pouco após o A2. A intensida- 
de da 2? bulha nessa região e a presença de desdobramentos 
devem ser bem analisadas (Figura 1): 

- desdobramento normal de B2: a 22 bulha normalmente 
apresenta um desdobramento variável com o ciclo respira- 
tório, sendo maior na inspiração e diminuindo na expira- 
cao (Figura 2); 

= alterações patológicas de B2: as principais alterações estão 
relacionadas ao desdobramento e a intensidade da B2 no 
foco pulmonar; 

- desdobramento amplo e fixo de B2 ocorre em situações em 
que a sistole do ventrículo direito é prolongada, como na 
comunicação interatrial e no bloqueio de ramo direito; 

=- B2 única (ausência completa de desdobramento) pode sig- 
nificar hipertensão pulmonar (P2 aproxima-se de A2), pre- 
sença de apenas uma valva arterial (atresia pulmonar, 
atresia aórtica, tronco arterial comum), ou quando se ouve 
apenas o componente A2 por conta de uma ma posição da 
valva pulmonar (p.ex., transposição das grandes artérias, 
tetralogia de Fallot); 

- quanto a intensidade, B2 hiperfonética pode indicar hiper- 
tensão pulmonar, enquanto B2 hipofonética ocorre na es- 
tenose pulmonar; 





Figura 1 Localização das áreas de ausculta cardíaca: área 
mitral (AM), área tricúspide (AT), área pulmonar (Pu) 

e área aórtica (Ao). VD representa a área referente ao 
ventrículo direito e VE ao ventrículo esquerdo. 


Expiração 


Inspiração 





Figura 2 Representação esquemática das bulhas cardíacas 
ao longo do ciclo cardíaco. B1 representa a 1º bulha, B2, a 
2º bulha, B3, a 3º bulha e B4, a 4º bulha. Observa-se que 
B2 apresenta 2 componentes, aórtico (A2) e pulmonar 
(P2), que se distanciam durante a inspiração, ocasionando 
o desdobramento de B2 (fisiológico). 


e 3ºbulha (B3): ocorre na fase inicial da diastole, quando o flu- 
xo de sangue atrial chega ao ventrículo. Pode ser um achado 
normal em crianças de 2 a 8 anos, mas está presente em car- 
diopatias com grande dilatação e redução da complacência do 
ventrículo esquerdo (p.ex., miocardiopatias, cardiopatias 
com grande shunt esquerda-direita). É um ruído audível, po- 
rém de menor intensidade que B1 e B2. Geralmente audível 
nos focos mitral e tricúspide (borda esternal esquerda baixa); 

e 4º bulha (B4): ocorre na fase final da diastole, após a contra- 
ção atrial, quando esse fluxo de sangue se choca com um ven- 
trículo dilatado e com alteração de complacência (p.ex., mio- 
cardiopatias). É um ruído sempre patológico. 


Sopro cardíaco 

Os sopros são produzidos em decorrência de um fluxo sangui- 

neo turbulento que causa uma vibração nas estruturas intra- 

cardíacas e vasculares de intensidade suficiente para ser trans- 
mitida e ser audível na parede torácica. 

O sopro deve ser identificado e analisado de forma sistema- 
tizada, devendo-se observar principalmente os seguintes as- 
pectos: intensidade, localização em relação ao ciclo cardíaco 
(sistólico, diastólico, contínuo), localização principal e irradia- 
ção no tórax e intensidade. 

1. Intensidade do sopro: a intensidade de um sopro é determi- 
nada pelo volume de sangue que se movimenta no local de 
turbulência de fluxo e o gradiente de pressão existente entre 
as câmaras cardíacas. Quanto maior o volume de fluxo e o 
gradiente de pressão, maior a intensidade do sopro. Utiliza- 
-se a seguinte classificação para graduar a intensidade de um 
sopro:° 


grau 1: audível apenas com ausculta cuidadosa; 

grau 2: sopro discreto, porém facilmente audível; 

grau 3: sopro moderado, porém sem frêmito; 

grau 4: sopro intenso, acompanhado de frêmito; 

grau 5: sopro intenso, detectado com o estetoscópio tocando 
levemente o tórax; 

grau 6: sopro intenso, detectado mesmo sem o estetoscópio 
estar tocando totalmente o tórax. 

Classificação quanto a localização no ciclo cardíaco: de acordo 
com a localização do sopro em relação a 1º e a 2º bulhas car- 
diacas, o sopro é classificado em sistólico, diastólico ou conti- 
nuo (Figura 3): 

sopro sistólico: ocorre entre a 1º e a 2? bulhas cardiacas e é 
classificado em sopro de ejeção e de regurgitação, de acordo 
com o início do sopro em relação a 1º bulha: 


= sopro sistólico em ejecao: inicia-se após a 1º bulha e tem 


caráter crescendo-decrescendo, geralmente terminando 
antes da 2? bulha. É geralmente causado pela obstrução ao 
fluxo sanguíneo nas vias de saída direita ou esquerda (es- 
tenótica pulmonar ou aórtica); 


= sopro sistólico em regurgitacao: inicia-se junto a 1º bulha 


(não ha intervalo algum entre a 1º bulha e o inicio do so- 
pro) e geralmente tem duração mais longa, podendo ocor- 
rer em toda a sistole (holossistólico). Esse tipo de sopro é 
sempre patológico e está presente nas seguintes situações: 
comunicação interventricular, insuficiência tricúspide e 
insuficiência mitral; 

sopro diastólico: ocorre entre a 2º bulha e a 1º bulha e é classi- 

ficado em 3 tipos, de acordo com o mecanismo hemodinâmi- 

co causador do sopro: 


Sopro sistólico 
de ejeção 


Sopro sistólico 


de regurgitação 


Sopro contínuo 
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= sopro diastólico em regurgitacao: inicia-se junto com a 22 
bulha (protodiastólico) e tem caráter em decrescendo, di- 
minuindo sua intensidade ao longo da diástole até o início 
da 1º bulha. É o sopro característico da insuficiência das 
valvas arteriais. É mais audível na borda esternal esquerda 
média e geralmente tem irradiação para o foco mitral ou 
tricúspide. Na insuficiência aórtica, o sopro tem alta inten- 
sidade em virtude de um elevado gradiente entre a pressão 
da aorta e a pressão do ventrículo esquerdo, enquanto na 
insuficiência pulmonar, a intensidade do sopro será menor, 
exceto nos casos de hipertensão arterial pulmonar; 

= sopro diastólico de enchimento ventricular: decorre de 
uma estenose relativa das valvas mitral ou tricúspide em 
situações de alto fluxo através delas, como ocorre em car- 
diopatias com grande shunt esquerda-direita (p.ex., comu- 
nicação interventricular, comunicação interatrial). É mais 
audível no foco mitral ou tricúspide e geralmente é de pe- 
quena intensidade; 

= sopro diastólico pré-sistólico (contração atrial): ocorre no 
final da diástole, após a contração atrial. É característico 
da estenose mitral ou tricúspide. Como os gradientes de 
pressão são pequenos (5 a 10 mmHg), a intensidade desse 
sopro é pequena, mas tem uma característica típica que 
lembra um “ruflar”; 

e sopro continuo: ocorre durante todo o ciclo cardíaco, ou seja, 
sistole e diastole, sem ocorrer interrupção na 2? bulha. Os ti- 
pos principais sao: 

= comunicação aortopulmonar ou arteriovenosa: nestas pa- 
tologias, o fluxo turbulento mantém-se ao longo da sistole 
e da diástole na direção do território de maior pressão 


Sopro sistólico 
de regurgitação 


Sopro sistólico 
de enchimento 
ventricular leve (ev) e 
contração atrial (ca) 


Figura 3 Representação esquemática dos principais tipos de sopro cardíaco e sua classificação quanto a localização no 
ciclo cardíaco. B1 = 1º bulha; B2 = 2º bulha. 
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para o de menor pressão. O exemplo mais conhecido é a 
PCA, cujo sopro continuo é mais audível no foco pulmo- 
nar e na borda esternal esquerda alta, não havendo ne- 
nhuma modificação com o decúbito. Nos casos de fistulas 
arteriovenosas extracardiacas, como cerebrais ou hepáti- 
cas, o sopro continuo será audível nessas regiões (cabeça, 
abdome); 

- estenose de artérias: como na coarctação de aorta (sopro 
contínuo no dorso); 

= sopro sistodiastólico: decorre de dupla lesão nas valvas ar- 
teriais, como na estenose aórtica associada a insuficiência 
aortica, ou na estenose pulmonar associada a insuficiência 
pulmonar. Nessas situações, o sopro será sistólico e dias- 
tólico, porém a direção do fluxo sanguíneo não sera a mes- 
ma ao longo do ciclo cardíaco, o que o diferencia do sopro 
continuo da PCA; 

= sopro venoso: decorre de uma discreta turbulência de flu- 
xo na chegada das veias inominadas junto a veia cava su- 
perior direita. É um sopro benigno e faz parte do grupo de 
sopros inocentes. É mais audível na borda esternal direita, 
estando a criança em posição sentada, e geralmente desa- 
parece na posição supina; 

e sopro inocente: a maioria das crianças (70 a 80%) apresenta 
algum tipo de sopro cardíaco inocente ao longo da infância, 
sendo mais frequente entre 3 e 5 anos de idade. Esse sopro 
nao é patológico e não está associado a presença de cardiopa- 
tia. Eles geralmente são detectados ou se acentuam em situa- 
ções de elevação do débito cardíaco, como febre ou anemia. 
Os três principais tipos de sopro inocente são: 

- sopro de Still: é o tipo mais comum de sopro inocente. Tra- 
ta-se de um sopro sistólico de ejeção de pequena intensi- 
dade (grau 1 a 2) localizado na borda esternal esquerda 
média, com timbre vibratório, cuja explicação fisiopatoló- 
gica é o aumento da velocidade de fluxo na via de saída do 
ventrículo esquerdo ou a presença de uma pequena corda 
tendinea no ventrículo esquerdo; 

= sopro inocente pulmonar: é o segundo tipo mais comum; 
também um sopro de ejeção de pequena intensidade (grau 
la 3) localizado na borda esternal esquerda alta. Também 
decorre de um aumento da velocidade de fluxo sanguíneo 
na via de saída do ventrículo direito, sendo mais comu- 
mente audível em crianças magras com tórax “fino” ou 
com pectus excavatum; 

= sopro venoso contínuo: é o terceiro tipo mais comum, já 
descrito anteriormente. 


Como o sopro é um sinal clínico muito comum em crianças, 
torna-se muito importante fazer o diagnóstico diferencial en- 
tre um sopro inocente e um sopro patológico. Na presença de 
um dos seguintes achados, o sopro deve ser considerado pato- 
lógico e necessita de avaliação cardiológica especializada: 
e sintomas de insuficiência cardíaca ou cianose; 
e sopro sistólico com intensidade grau 3 ou mais, ou com frê- 
mito; 

e sopro diastólico; 
e alteração das bulhas cardíacas; 


e alteração nos pulsos arteriais (amplos ou diminuídos); 

e alteração no eletrocardiograma; 

e alteração na radiografia de tórax: cardiomegalia, silhueta car- 
diaca alterada ou alteração da trama vascular pulmonar. 


Avaliação do pulso arterial 

Os pulsos arteriais centrais e periféricos devem ser palpados 
nos membros superiores e inferiores (nas 4 extremidades). 
Deve-se avaliar tanto a presença quanto a intensidade do pul- 
so arterial, procurando-se fazer uma comparação entre o 
achado nos membros superiores e membros inferiores. 

Em uma criança que apresenta pulsos cheios e amplos nos 
membros superiores e pulsos finos ou ausentes nos membros 
inferiores, o diagnóstico de coarctação de aorta é praticamen- 
te certo. 

Pulsos com amplitude aumentada em todas as extremida- 
des demonstram redução da pressão diastólica na aorta, o 
que ocorre na insuficiência aórtica e na persistência do canal 
arterial. 

Pulsos com amplitude diminuída em todas as extremida- 
des demonstram redução do fluxo aórtico, o que ocorre nas le- 
sões obstrutivas do lado esquerdo (estenose aórtica grave, sin- 
drome de hipoplasia do coração esquerdo), taquiarritmias 
graves e choque de qualquer etiologia. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que uma avaliação clínica sistematizada do 
sistema cardiovascular é fundamental para se 
estabelecer um diagnóstico sindrômico de cardiopatia. 

e Coletar adequadamente uma história clínica que 
focalize os componentes gestacionais e perinatais, 
como infecções maternas, medicamentos usados na 
gravidez, doenças maternas, e os componentes pós- 

-natais, considerando que a maioria das cardiopatias na 
infância se manifesta por cianose, insuficiência cardíaca, 
baixo débito sistêmico ou a combinação entre eles. 

e Entender que as cardiopatias congênitas cianóticas 
evoluem com mistura (shunt) de sangue do território 
venoso para o arterial (direita-esquerda). 

e Saber que as cardiopatias que cursam com insuficiência 
cardíaca na criança são geralmente as que apresentam 
aumento do fluxo pulmonar por defeitos septais, 
levando à mistura de sangue da esquerda para a direita, 
assim como aquelas que apresentam disfunção 
ventricular, como as miocardiopatias. 

e Realizar adequadamente o exame físico cardiovascular 
centrado essencialmente na inspeção e na palpação 
precordial, na ausculta cardíaca e na avaliação do pulso 
arterial. 

e Saber que a presença de frêmito tem grande valor 
diagnóstico, e sua localização pode sugerir fortemente 
a presença de determinadas cardiopatias, como 
estenose pulmonar valvar e a estenose aórtica. 

e Entender que a ausculta cardíaca pode trazer 
informações importantes para o diagnóstico anatômico 
e funcional de uma doença cardíaca pediátrica. 


Entender os mecanismos que produzem a 12 bulha 
cardíaca, que traduz o fechamento das valvas mitral e 
tricúspide; da 2º bulha, que se relaciona ao fechamento 
das valvas aórtica e pulmonar; o componente 
diagnóstico de suas principais alterações; e a ausculta 
da 3º e 4º bulhas, bem como o significado patológico 
de sua presença. 

Inteirar-se de que o sopro cardíaco deve ser 
identificado de forma sistematizada, considerando sua 
posição em relação ao ciclo cardíaco (sistólico, 
diastólico e contínuo), bem como sua intensidade, 
localização principal e radiação no tórax. 


Conhecer a classificação utilizada para a graduação da 


intensidade do sopro cardíaco em graus que variam de 
1a 6. 


Descrever as principais modalidades de sopro cardíaco 


e o significado patológico de que se revestem. 


Entender que uma criança que apresenta pulsos cheios 


e amplos nos membros superiores e pulsos finos ou 
ausentes nos membros inferiores é muito 
provavelmente portadora de coarctação da aorta. 
Conhecer os principais dispositivos tecnológicos para 
complementar a avaliação clínica do sistema 
cardiovascular, como o oximetro de pulso, o 
tensiômetro e outros. 
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PRINCIPAIS CARDIOPATIAS 
COM APRESENTAÇÃO NO 
PERÍODO NEONATAL 


Jorge Yussef Afiune 


Introdução 

A doença cardíaca congênita (DCC) é a doença congênita mais 
comum em recém-nascidos.” Dentro desse grupo são consi- 
deradas críticas (DCC crítica) as que requerem cirurgia ou in- 
tervenção nos primeiros dias ou meses de vida, o que ocorre 
em aproximadamente 25% dos casos. Essas cardiopatias são 
as mais importantes no período neonatal e, em geral, sao de- 
pendentes da permeabilidade do canal arterial. 

Apesar de muitos recém-nascidos com DCC crítica serem 
sintomáticos e identificados logo após o nascimento, outros 
não são diagnosticados antes da alta dos berçários, e isso au- 
menta muito a morbidade e a mortalidade.” Diante da gravi- 
dade dessas doenças, elas necessitam ser diagnosticadas rapi- 
damente e tratadas ja nos primeiros dias ou semanas de vida, 
evitando-se a deterioração hemodinâmica do bebê, bem como 
lesões de outros órgãos sistêmicos e, principalmente, do siste- 
ma nervoso central (SNC). 


Epidemiologia 

A prevalência de DCC varia de 6 a 20 por 1.000 nascidos vi- 
vos.“ Essa variação decorre principalmente do uso de dife- 
rentes métodos para diagnosticar as cardiopatias congênitas, 
como o diagnóstico clínico ou ecocardiografico.’*? A DCC é 
considerada uma das principais causas de morte no período 
perinatal e infantil por malformações congênitas." A DCC crí- 
tica representa cerca de 25% das cardiopatias congênitas, o 
que equivale a cerca de 2 a cada 1.000 nascidos vivos. Cerca 
de 30% dos pacientes com cardiopatias congênitas críticas 
(CCC) ainda são diagnosticadas após a alta do berçário.” O ris- 
co de morte em crianças com CCC canal-dependente que não 
são diagnosticadas no berçário pode chegar até a 50%.'%"” 


Definição de cardiopatias congênitas críticas 
e canal-dependentes 

As CCC são definidas como aquelas que requerem cirurgia ou 
intervenção por cateterismo no 1º ano de vida. O diagnóstico 
de CCC geralmente é feito ainda no berçário. No entanto, em 


um número considerável de casos, esse diagnóstico só é reali- 
zado após a alta porque o recém-nascido afetado pode não 
apresentar sintomas graves nos primeiros dias de vida, uma 
vez que o canal arterial ainda está aberto. O fechamento do ca- 
nal arterial pode precipitar uma deterioração clínica rápida, 
caracterizada por hipóxia, acidose metabólica, convulsões, 
choque cardiogênico, parada cardíaca ou lesões de orgaos-alvo. 

As CCC canal-dependentes são definidas como aquelas nas 
quais o canal arterial é o responsável pela manutenção de uma 
das duas circulações, seja ela pulmonar ou sistêmica, ou ainda 
permitindo uma mistura entre essas circulações em cardiopa- 
tias nas quais a circulação neonatal se mantenha em paralelo. 
Pode-se classificá-las da seguinte forma: 

e cardiopatias congênitas com circulação (fluxo) pulmonar de- 
pendente do canal arterial (atresia pulmonar): atresia pulmo- 
nar com septo ventricular íntegro, atresia pulmonar com co- 
municação interventricular (CIV), tetralogia de Fallot com 
atresia pulmonar, estenose pulmonar crítica, atresia tricúspi- 
de com estenose pulmonar crítica, ventrículo único funcional 
com estenose pulmonar crítica; 

e cardiopatias congênitas com circulação (fluxo) sistêmica de- 
pendente do canal arterial (atresia aórtica): sindrome de hi- 
poplasia do coração esquerdo, estenose aórtica crítica, inter- 
rupção do arco aórtico, coarctação de aorta crítica, ventrículo 
único funcional com estenose aórtica ou coarctação de aorta 
crítica: 

e cardiopatia congênita com circulação em paralelo e depen- 
dente do canal arterial: transposição das grandes artérias. 


Transição da circulação fetal para a neonatal 

A circulação fetal difere da circulação pós-natal em alguns as- 
pectos fundamentais, como elevada resistência vascular pul- 
monar e reduzido fluxo pulmonar no feto; baixa resistência 
vascular sistêmica decorrente da presença da placenta, que é 
o local das trocas gasosas na circulação fetal; mistura (shunt) 
ou desvio do sangue mais oxigenado através do duto venoso e 
forame oval, do átrio direito para o átrio esquerdo e ventrículo 


esquerdo e daí para aorta e cérebro do feto; e mistura (shunt) 
ou desvio do sangue menos oxigenado através do canal arte- 
rial, do ventrículo direito para a aorta descendente do feto 
(Figura 1). 

A transição da circulação fetal para a pós-natal envolve a 
eliminação da circulação placentária, o estabelecimento da 
circulação pulmonar efetiva e a separação entre as circulações 
pulmonar e sistêmica, o que ocorre com o fechamento dos lo- 
cais de mistura entre elas (forame oval, duto venoso e canal 
arterial). 

As circulações sistêmica e pulmonar, que funcionavam em 
paralelo no feto, passam a funcionar em série. O ventrículo di- 
reito, que, no feto, trabalhava em um regime de alta resistên- 
cia, torna-se responsável pela circulação pulmonar, que é de 
baixa resistência. Por outro lado, o ventrículo esquerdo fica 
responsável pela circulação sistêmica. 

As alterações hemodinâmicas da transição da circulação fe- 
tal para a neonatal podem ser divididas em duas fases: 

e alterações perinatais imediatas que estabelecem a circulação 
neonatal nas primeiras 10 a 15 horas de vida; 

e alterações graduais na circulação e na resistência pulmonar 
que ocorre até a 6º semana de vida. 


Placenta 





Figura 1 Ilustração mostrando a circulação fetal. 
Observam-se os locais de misturas entre as circulações: 
ducto venoso (1), forame oval (2) e canal arterial (3). O 
fluxo de sangue mais oxigenado é direcionado através 

do ducto venoso e forame oval para o átrio esquerdo, 
ventrículo esquerdo e aorta ascendente. Por outro lado, o 
fluxo de sangue menos oxigenado é direcionado através 
do canal arterial para aorta descendente e placenta, local 
em que se realizam as trocas gasosas no feto. 
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Um dos aspectos mais importantes da transição da circulação 
fetal para a neonatal é o fechamento do canal arterial. Esse 
processo começa logo após o nascimento, por meio de uma 
constrição inicial, ja nas primeiras horas de vida. Com a redu- 
ção da resistência vascular pulmonar, o fluxo através do canal 
arterial passa a ser da esquerda para direita (aorta para pulmo- 
nar). A elevada incidência de persistência do canal arterial em 
recém-nascidos pré-termo é decorrente de maior sensibilida- 
de do tecido do canal arterial as substâncias vasodilatadoras 
(prostaglandinas e óxido nítrico) e de menor resposta constri- 
tora ao oxigênio. 

A circulação em paralelo que ocorre nos fetos permite que a 
maioria dos bebês com cardiopatia congênita apresente um 
bom desenvolvimento fetal e chegue ao termo. Tanto o forame 
oval quanto o canal arterial podem servir de escape para even- 
tuais defeitos cardíacos fetais. 


Cenários clínicos principais nas cardiopatias 
canal-dependentes 
Neste grupo de cardiopatias, a persistência das comunicações 
fetais é essencial para a manutenção das circulações sistêmica 
e pulmonar pós-natal. Visto que as mudanças na circulação 
pós-natal também ocorrem nos recém-nascidos com cardio- 
patias canal-dependente, eles costumam se apresentar clini- 
camente bem nas primeiras horas de vida, porém desenvol- 
vem os sintomas de hipoperfusão pulmonar ou hipoperfusão 
sistêmica após algumas horas de vida. 

A apresentação clínica dessas cardiopatias se faz em 3 cená- 
rios clínicos principais: cianose, choque ou edema pulmonar. 


Cianose 

Geralmente é detectada quando a concentração de hemoglobi- 
na reduzida é maior que 4 a 5 g/dL. As principais causas de 
cianose no recém-nascido são as doenças pulmonares, as CCC 
e a hipertensão pulmonar persistente do recém-nascido (HP- 
PRN). O recém-nascido com doença parenquimatosa pulmo- 
nar geralmente apresenta desconforto respiratório acentuado 
que logo necessita de ventilação mecânica, além de apresentar 
aspectos radiológicos característicos. O recém-nascido que 
apresenta HPPRN, por sua vez, apresenta desconforto respira- 
tório discreto ou moderado e uma história de asfixia perinatal 
com ou sem aspiração de mecônio. Já o recém-nascido com 
cardiopatia congênita geralmente tem uma história perinatal 
benigna, tendo nascido com peso adequado e indice de Apgar 
normal. As cardiopatias congênitas que se apresentam com 
cianose são aquelas em que o fluxo pulmonar é dependente do 
canal arterial (p.ex., atresia pulmonar). O canal arterial geral- 
mente mantém um bom fluxo pulmonar e uma adequada mis- 
tura sanguínea nas primeiras horas de vida, ocasião em que a 
cianose nao é detectada. Com o passar das horas, inicia-se um 
quadro de cianose ao choro ou as mamadas. Isso decorre do 
aumento do consumo de oxigênio durante esse esforço e da re- 
dução concomitante do fluxo pulmonar. A despeito dessa cia- 
nose, pode-se não observar desconforto respiratório concomi- 
tante (retrações, gemido ou batimento de aletas nasais), 
havendo apenas um aumento da frequência respiratória em 
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decorrência da ativação de quimiorreceptores em resposta à 
hipóxia. A medida que o fluxo pulmonar ou a mistura sanguí- 
nea diminuem, o grau de cianose se acentua, podendo, nessa 
fase, já ocorrer também aumento da frequência respiratória. 

A melhor forma de se detectar a cianose é aferindo a satura- 
ção periférica de oxigênio, o que pode ser facilmente realizado 
com os oximetros de pulso disponíveis no mercado. A satura- 
ção normal de um recém-nascido após 24 horas de vida é 
> 95% e qualquer situação em que isso não ocorra deve ser 
analisada com atenção. Vale lembrar que o oximetro de pulso 
detecta a hipóxia enquanto o exame clínico detecta a cianose, 
sinal clínico que ocorre quando saturação periférica é menor 
que 85%. 

O fechamento normal do canal arterial nos primeiros dias de 
vida pode precipitar cianose profunda nas seguintes situações: 

e atresia pulmonar ou estenose pulmonar crítica; 
e transposição das grandes artérias; 
e atresia aórtica ou estenose aórtica critica. 


Nessas situações, cianose profunda é uma manifestação de hi- 
póxia grave e que está associada a acidose metabólica, poden- 
do resultar em disfunção cardíaca e choque cardiogênico. O 
uso imediato de prostaglandina El (PGE1) para reabrir ou 
manter o canal arterial aberto é o ponto fundamental para sal- 
var a vida desses pacientes. A utilização da infusão de PGE] 
pode prevenir o desenvolvimento de choque, hipoxemia gra- 
ve, acidose e danos em outros órgãos. 

Nem todas as cardiopatias cianóticas são classificadas 
como canal-dependentes. Em algumas delas, o mecanismo da 
cianose decorre de uma mistura entre as circulações sistêmica 
e pulmonar, sem que dependam da permeabilidade do canal 
arterial. São exemplos de cardiopatias cianóticas que não são 
dependentes do canal arterial: 

e conexão anômala total das veias pulmonares; 

e tronco arterial comum; 

e cardiopatias com obstrução nao crítica na via de saída do co- 
ração direito; 

e ventrículo unico funcional, sem estenose pulmonar crítica. 


Baixo débito sistêmico 
As cardiopatias congênitas críticas que se apresentam com 
baixo débito sistêmico são as lesões obstrutivas do lado es- 
querdo, onde o fluxo sistêmico é dependente do canal arterial 
(p.ex., atresia aórtica, interrupção ou coarctação de aorta). O 
diagnóstico diferencial é feito principalmente com sepse neo- 
natal, anormalidades hematológicas (anemia ou policitemia) 
ou metabólicas (hipocalcemia, hipoglicemia, acidose metabó- 
lica). Os portadores de cardiopatia congênita com baixo débito 
sistêmico geralmente nascem bem, ficam estáveis durante as 
primeiras horas de vida e começam a manifestar, de forma re- 
lativamente abrupta, os sinais de baixo débito sistêmico a par- 
tir das primeiras 24 horas de vida ou, em algumas situações, 
após a 1º semana de vida. 

Os sinais e sintomas principais de baixo débito sistêmico 
são: taquipneia progressiva, cansaço as mamadas, palidez 
cutânea, sudorese acentuada, taquicardia, redução da ampli- 


tude dos pulsos centrais e periféricos e hipotensão arterial sis- 
têmica. Esses sinais surgem em decorrência da redução do flu- 
xo sistêmico que ocorre pelo fechamento do canal arterial ou 
porque ocorre um grande desvio de fluxo sistêmico para o ter- 
ritório pulmonar em decorrência da redução da resistência 
vascular pulmonar após o nascimento. Nessa situação, há au- 
mento do fluxo pulmonar em detrimento de redução do fluxo 
sistêmico. 


Edema pulmonar 
Os sinais clínicos principais de edema pulmonar no recém- 
-nascido sao a taquipneia e o aumento do trabalho respiratório. 
Podem aparecer desde os primeiros dias de vida, quando fa- 
zem parte do quadro de baixo débito sistêmico citado ante- 
riormente, ou podem ser secundários a uma doença pulmonar 
do recém-nascido. Entretanto, podem ocorrer mais tardia- 
mente (após a 2º semana de vida), em virtude de um grande 
aumento do fluxo pulmonar, à medida que a resistência vascu- 
lar pulmonar e a taxa de hemoglobina diminuem. Os bebês 
com cardiopatia congênita com grande shunt esquerda-direita 
(p.ex., CIV grande, tronco arterial comum, persistência do ca- 
nal arterial, ventrículo único funcional sem estenose pulmo- 
nar) costumam apresentar taquipneia em repouso, que se 
acentua durante as mamadas, porém sem outros sinais de bai- 
xo débito sistêmico. Essas cardiopatias podem acarretar um 
quadro clínico também muito grave, porém não são conside- 
radas canal-dependentes. A presença de uma frequência res- 
piratória acima de 70 irpm na 1º semana de vida deve chamar a 
atenção do pediatra para a possibilidade de edema pulmonar 
ou outra pneumopatia neonatal. 

Na Tabela 1, encontra-se um esquema mostrando a classifi- 
cação das cardiopatias canal-dependentes e sua apresentação 
clínica principal. 


Diagnóstico de cardiopatia congênita canal- 
«dependente 
Quando a apresentação clínica da cardiopatia é feita pela hipó- 
xia grave ou pelo choque, o diagnóstico geralmente é fácil. En- 
tretanto, em boa parte dos casos, a apresentação clínica é si- 
lenciosa nos primeiros dias de vida, o que dificulta a realização 
do diagnóstico precoce. De todos os sinais clínicos apresenta- 
dos, 2 são os mais importantes para a detecção precoce das 
cardiopatias congênitas graves, principalmente aquelas que 
são canal-dependentes: 
e saturação periférica anormal: SpO, < 95%, aferida após 24 ho- 
ras de vida; 
e taquipneia: frequência respiratória > 70 irpm. 


A presença de um desses sinais deve alertar o pediatra para 
possibilidade de cardiopatia, mesmo que o bebê esteja clinica- 
mente bem. 

No grupo das CCC, ocorre uma mistura de sangue entre as 
circulações sistêmica e pulmonar, o que acarreta uma redução 
da saturação periférica de O,. Nesse sentido, a aferição da oxi- 
metria de pulso de forma rotineira em recém-nascidos aparen- 
temente saudáveis tem mostrado elevadas sensibilidade e es- 
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Tabela 1 Apresentação clínica e tratamento inicial das cardiopatias neonatais, de acordo com seu grupo fisiopatológico 


Grupo 
fisiopatológico 


Principais cardiopatias 


clínica 


Cardiopatias Atresia pulmonar sem CIV, atresia 


com fluxo pulmonar com CIV, estenose vida 
pulmonar pulmonar critica, tetralogia de 

canal- Fallot, atresia tricuspide com 
-dependente estenose pulmonar, ventriculo 


unico com estenose ou atresia 
pulmonar 





Cardiopatias Sindrome de hipoplasia do 


com fluxo coração esquerdo (atresia aórtica), vida 
sistêmico coarctação ou interrupção do arco 

canal- aórtico, estenose aórtica crítica 
-dependente 








Cardiopatias 
com circulação 
em paralelo 


Transposição das grandes artérias 
vida 





Tronco arterial comum, conexão 
anômala total de veias pulmonares, 
ventrículo único sem estenose 
pulmonar 


Cardiopatias 
com shunt 
misto 


vida 








Momento da 
apresentação clínica inicial 


1º semana de 


1º semana de 


1º semana de 


2º semana de 














Cardiopatias CIV, defeito total do septo 


com shunt atrioventricular, janela aortopulmonar, vida 
esquerda- persistência do canal arterial 
-direita 





CIV: comunicação intraventricular. 


pecificidade para detecção precoce dessas cardiopatias.!s 
Conforme guia de orientação dos Departamentos Científicos 
de Cardiologia e Neonatologia da Sociedade Brasileira de Pe- 
diatria, a oximetria de pulso deve ser usada como ferramenta 
de triagem neonatal dessas cardiopatias, por meio dos passos 
descritos a seguir. 


Teste da oximetria de pulso (“teste do 

coraçãozinho”) 

Realizar a aferição da oximetria de pulso em todo recém-nas- 

cido aparentemente saudável com idade gestacional > 34 se- 

manas, antes da alta da unidade neonatal. 

1. Local de aferição: membro superior direito e em um dos mem- 
bros inferiores, com as extremidades aquecidas, e que o mo- 
nitor evidencie uma onda de traçado homogêneo. 

2. Momento da aferição: entre 24 e 48 horas de vida, antes da 
alta hospitalar. 

3. Resultado normal: saturação periférica > 95% em ambas as 
medidas (membro superior direito e membro inferior) e dife- 
rença < 3% entre as medidas do membro superior direito e 
membro inferior. 

4. Resultado anormal: caso qualquer medida da SpO, seja me- 
nor que 95% ou haja uma diferença > 3% entre as medidas do 
membro superior direito e membro inferior, uma nova aferi- 
ção deve ser realizada após 1 hora. Se o resultado se confirmar, 
um ecocardiograma deve ser realizado dentro das 24 horas se- 
guintes. 

5. Limitações: esse teste apresenta sensibilidade de 75% e espe- 
cificidade de 99%. Sendo assim, algumas cardiopatias críticas 
podem nao ser detectadas por ele, principalmente aquelas do 
tipo coarctação de aorta. A realização desse teste não descarta 


2º semana de 








Apresentação Tratamento 
inicial 

Cianose Taquipneia Baixo débito 

(SpO,< 90%)  (FR>60) | sistêmico 

+++ + Não Prostaglandina 
E] 

+ +++ +++ Prostaglandina 
E] 

+++ +++ + Prostaglandina 
E] 

+ +++ + Diuréticos 

Não +++ Não Diuréticos 


a necessidade de realização de exame físico minucioso e deta- 
lhado em todo recém-nascido, antes da alta hospitalar. 


Na Figura 2, está descrito o fluxograma do teste do coracaozi- 
nho. 


Teste de hiperóxia 

Diante de um recém-nascido com suspeita de cardiopatia con- 
gênita, pode-se realizar o teste de hiperóxia com o objetivo de 
fazer o diagnóstico diferencial entre cardiopatia congênita, 
pneumopatia neonatal e HPPRN. Oferece-se oxigênio a 100%, 
coleta-se gasometria arterial da região pré-ductal (membro su- 
perior direito) e pós-ductal (um dos membros inferiores).* De 
acordo com o valor da PO, encontrada, pode-se concluir que: 

e teste positivo: PO, > 250 mmHg: excluem-se as cardiopatias 

congênitas críticas; 

e teste negativo: 

- PO,<100 mmHg: provável CCC cianótica do tipo fluxo pul- 
monar canal-dependente (atresia pulmonar) ou circulação 
em paralelo (transposição das grandes artérias); 

- PO, entre 100 e 250 mmHg: possível cardiopatia congênita 
com shunt misto (p.ex., tronco arterial comum, ventrículo 
único sem estenose pulmonar, sindrome de hipoplasia do 
coração esquerdo). 


Caso ocorra uma diferença entre a PO, pré e pós-ductal acima 
de 20 mmHg, deve-se pensar na possibilidade de HPPRN. 

O recém-nascido que apresentar teste de hiperóxia negativo 
tem alta chance de ser portador de uma cardiopatia com fluxo 
pulmonar ou sistêmico dependente do canal arterial, e deve re- 
ceber PGE] até que se realize o diagnóstico anatômico correto. 
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Triagem neonatal de cardiopatia crítica 
Oximetria de pulso 
Membro superior direito e em um dos membros inferiores 
entre 24 e 48 horas de vida, antes da alta hospitalar 


SpO,< 95% 
ou uma diferença > 3% entre as medidas 


Realizar outra oximetria em 1 hora 


SPO; < 95% 
ou uma diferença = 3% 
entre as medidas 


SpO = 957. 
ou uma diferença < 3% 
entre as medidas 


Realizar ecocardiograma 
Não dar alta até esclarecimento diagnóstico 





SpO, = 95% 
e uma diferença < 3% entre as medidas 


Seguimento neonatal de rotina 


Figura 2 Teste do coraçãozinho: fluxograma de orientação para aplicação da oximetria de pulso como ferramenta de 
triagem neonatal de cardiopatias congênitas críticas (documento científico elaborado pelos departamentos científicos 
de cardiologia e neonatologia da Sociedade Brasileira de Pediatria (httos://www.sbp.com.br/show_item2.cfm). 


Radiografia de tórax 
Dois aspectos principais devem ser observados: 

e tamanho da área cardíaca: presença de cardiomegalia aumen- 
ta muito a possibilidade de cardiopatia, embora a presença de 
uma área cardíaca normal não exclua esse diagnóstico (Figura 
3A); 

e avaliação da trama vascular pulmonar: pode se apresentar 
das seguintes formas: 

- diminuída: cardiopatias com fluxo pulmonar dependente 
do canal arterial (atresia pulmonar) (Figura 3A); 

- aumentada: cardiopatias com fluxo sistêmico dependente 
do canal arterial, cardiopatias com shunt misto e cardiopa- 
tias com shunt esquerda-direita (Figura 3B). 


Ecocardiograma com mapeamento de fluxo 

em cores 

Este é o método de escolha para se realizar o diagnóstico de 
qualquer cardiopatia congênita no recém-nascido. Esse exa- 
me fornece informações precisas sobre a anatomia do defeito 
cardíaco e da função cardíaca, sendo um exame não invasivo e 
de fácil reprodutibilidade, podendo ser feito na própria unida- 
de de tratamento neonatal, sem necessidade de transportar o 
recém-nascido. Atualmente, considera-se o ecocardiograma 
um exame de realização obrigatória em qualquer recém-nasci- 
do com suspeita de cardiopatia. Mesmo que o ecocardiograma 
ainda não tenha sido feito, deve-se imediatamente iniciar uso 
de PGE] como prova terapêutica. 





Figura 3 Radiografia de tórax mostrando dois exemplos 
de cardiopatias congênitas críticas no recém-nascido. A. 
Recém-nascido de 3 dias de vida com atresia pulmonar 
com septo ventricular íntegro. Observa-se um aumento 
da área cardíaca além de uma redução da trama vascular 
pulmonar (cardiopatia com fluxo pulmonar dependente 
do canal arterial). B. Recém-nascido de 5 dias de vida com 
síndrome de hipoplasia do coração esquerdo. Observam- 
-se um aumento da trama vascular pulmonar decorrente 
de hiperfluxo e congestão venosa pulmonar (cardiopatia 
com fluxo sistêmico dependente de canal arterial). 


Tratamento inicial das cardiopatias canal- 
«dependentes 

A maior parte desses pacientes apresenta quadro clínico mui- 
to grave, e as medidas iniciais a serem tomadas devem seguir 
os fluxogramas de atendimento habituais a qualquer outro re- 


cém-nascido, principalmente no que se refere ao atendimento 
do choque e da falência respiratória e cardiorrespiratoria.”° 


Oxigenoterapia 

Dependendo do tipo de cardiopatia, recém-nascidos que rece- 
bem ofertas elevadas de oxigênio podem apresentar piora cli- 
nica, por uma redução do débito sistêmico e aumento exage- 
rado do fluxo pulmonar. Ao se ofertar oxigênio em grande 
quantidade, ocorre vasodilatação pulmonar, aumento do flu- 
xo pulmonar e redução do fluxo sistêmico, agravando, assim, 
o quadro de baixo débito sistêmico. 

Na maioria das CCC no recém-nascido, a saturação periféri- 
ca ideal, ou saturação periférica alvo, está entre 85 e 90%. Si- 
tuações acima de 95% devem ser evitadas, pois geralmente 
significam um desbalanço entre o fluxo pulmonar e o sistêmi- 
co. O simples fato de se reduzir a fração de oxigênio ofertada 
para 21% (ar ambiente) é o primeiro passo para reverter esse 
processo.” É preferível manter saturação periférica de 85%, 
porém com boa perfusão periférica, do que uma saturação pe- 
riférica de 95%, porém com sinais de choque. 

Nos bebês com cardiopatia com fluxo pulmonar dependen- 
te do canal arterial ou com circulação em paralelo e que apre- 
sentam saturação < 80%, uma maior oferta de oxigênio deve 
ser realizada. 

Caso o recém-nascido esteja mantendo uma boa ventilação 
e sinais de débito sistêmico adequado, a ventilação mecânica 
não traz nenhum benefício na oxigenação. No entanto, deve- 

-se estar atento, pois em situações de hipoxemia muito acen- 
tuada, especialmente quando a saturação periférica fica abai- 
xo de 60%, a ventilação mecânica deve ser utilizada.” 

Já nos recém-nascidos com cardiopatias que cursam com 
baixo débito sistêmico, a ventilação mecânica é frequente- 
mente necessária e benéfica, visto que, por ela, é possível ob- 
ter uma redução do trabalho respiratório e consequente redu- 
ção do consumo de oxigênio. 

De uma forma geral, ao se colocar um recém-nascido com 
cardiopatia congênita em ventilação mecânica, deve-se procu- 
rar como alvo terapêutico uma saturação periférica em torno 
de 85% para a maioria das cardiopatias. 


Prostaglandina E1 
O uso apropriado de PGEI, além de ser imprescindível para 
manter a vida do recém-nascido, permite sua melhor estabili- 
zação clínica, além de se ganhar tempo para uma confirmação 
diagnóstica adequada e planejamento do tratamento definiti- 
vo, bem como para transferir o paciente para outro centro, 
caso isso seja necessário.” 

Desse modo, pode-se dizer que, diante de qualquer recém- 
-nascido com suspeita de CCC, deve-se iniciar imediatamente 
o uso de PGE. 

A PGE] tem ação dilatadora sobre o tecido do canal arterial, 
e isso ocorre em geral até o final da 4º semana de vida. Após 
essa idade, a resposta a PGE] é muito pequena. 

As cardiopatias congênitas nas quais está indicado o uso de 
PGEI sao: 
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cardiopatias com fluxo pulmonar dependente do canal arte- 

rial, como atresia pulmonar; 

e cardiopatias com fluxo sistêmico dependente do canal arte- 
rial, como atresia aórtica; 

e cardiopatias com circulação em paralelo, como transposição 

das grandes artérias. 


A dose recomendada é de 0,01 mcg /kg /min, em infusão con- 
tinua. Caso não haja resposta adequada, a dose pode ser au- 
mentada até 0,1 mcg/kg/min. Se a resposta a infusão da 
PGE] for favorável, observa-se, após cerca de 30 a 60 minutos 
de infusão, melhora da cianose ou dos sinais de baixo débito 
sistêmico. 

A via de utilização é por acesso venoso profundo, preferen- 
cialmente central. O uso dessa medicação em acesso venoso 
periférico não é recomendado, porque a perda temporária des- 
se acesso venoso e a consequente interrupção da infusão do 
medicamento podem trazer consequências catastróficas para 
o recém-nascido, em virtude de novo fechamento do canal ar- 
terial e recrudescimento do quadro clínico inicial. 

Os principais efeitos colaterais são apneia e hipotensão, 
mais frequentes quando doses mais elevadas são utilizadas 
(acima de 0,05 mcg /kg/min). Outros efeitos colaterais são 
hipertermia, irritabilidade, edema de mãos e pés e rash cuta- 
neo. Sempre que se utilizar PGE], deve-se estar preparado 
para realizar entubação traqueal, pois o risco de apneia é mui- 
to elevado.”® 


Cateterismo cardiaco 

Pode ser feito para definição diagnóstica ou para se realizar al- 
guma intervenção terapêutica. Um dos pontos críticos a ser 
definido é se o cenário fisiopatológico da cardiopatia apresen- 
tada necessita ou não de uma adequada comunicação intera- 
trial (CIA). 


Transporte do recém-nascido com cardiopatia 
congênita 

Após a estabilização inicial, o recém-nascido com cardiopatia 
congênita frequentemente tem que ser transportado para um 
centro especializado em cardiologia pediátrica. 

A equipe que realizará o transporte deve ser composta por 
indivíduos com experiência e competência para tratar recém- 
-nascidos graves, sobretudo com habilidade para proceder a 
uma entubação e obtenção de acesso vascular durante o trans- 
porte. 

Durante o transporte, o bebê deve ser monitorado conti- 
nuadamente por meio de monitor cardíaco com traçado ele- 
trocardiográfico, além de oximetria de pulso; o nível de satura- 
ção periférica desejável para o bebê deve ser previamente 
discutido com a equipe de cardiologia pediátrica para cada 
caso especificamente. 

Em algumas situações, pode ser melhor retardar o trans- 
porte por algumas horas até que se tenha a equipe e o equipa- 
mento ideal, do que realizar o transporte em condições inade- 
quadas. 
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Descrição das principais cardiopatias 
congênitas canal-dependentes 

Cardiopatias com fluxo pulmonar dependente 
do canal arterial 

Neste grupo de cardiopatias, encontram-se aquelas nas quais 
se observa obstrução ao fluxo pulmonar por atresia da valva 
pulmonar ou estenose pulmonar de grau acentuado. As cardio- 
patias que se encontram dentro deste grupo são: atresia pul- 
monar com septo ventricular íntegro, atresia pulmonar com 
CIV, estenose pulmonar crítica, tetralogia de Fallot com atresia 
pulmonar, atresia tricúspide, além do ventrículo único com 
atresia pulmonar ou estenose pulmonar de grau acentuado. 

Do ponto de vista fisiopatológico, essas cardiopatias apre- 
sentam uma mistura de fluxo direita-esquerda intracardíaca 
associada a uma redução do fluxo pulmonar que é dependente 
da permeabilidade do canal arterial. O quadro clínico principal 
é a clanose progressiva e acentuada, com saturação periférica 
geralmente abaixo de 80%, sem sinais de baixo débito sistê- 
mico ou de desconforto respiratório significativo. A oferta de 
oxigênio via máscara ou mesmo após entubação traqueal não 
resulta em melhora significativa da saturação periférica, o que 
ajuda a fazer o diagnóstico diferencial com distúrbios ventila- 
tórios no período neonatal. 


Atresia pulmonar com septo ventricular integro 
Nesta patologia, ocorre uma atresia completa da valva pul- 
monar, sendo que o ventrículo direito pode apresentar vários 
graus de hipoplasia. É frequente a hipertensão no ventrículo 
direito, que produz insuficiência da valva tricúspide. Ocorre 
dilatação do átrio direito e shunt obrigatório do átrio direito 
para o átrio esquerdo através do forame oval. O fluxo aórtico 
está preservado e a única fonte de fluxo para as artérias pul- 
monares é o canal arterial que apresenta um shunt esquerda- 


-direita. A presença de fistulas entre as artérias coronárias e a 
cavidade ventricular direita é frequente, estando esses bebês 
sujeitos a ocorrência de isquemia miocárdica ou infarto (Fi- 
gura 4). 

No exame clínico, os achados mais frequentes são bulhas 
cardíacas normais ou um pouco aumentadas no foco tricúspi- 
de, além de sopro sistólico em regurgitação na área tricúspide, 
decorrente da insuficiência tricúspide, e de sopro sistólico ou 
contínuo na região infraclavicular esquerda, decorrente do flu- 
xo do canal arterial. 

Na radiografia de tórax, observa-se, em geral, cardiomega- 
lia decorrente da dilatação do átrio direito, sendo que a trama 
vascular pulmonar estará diminuída (Figura 4). 

O eletrocardiograma pode mostrar sinais de sobrecarga 
ventricular direita ou esquerda, dependendo do grau de hipo- 
plasia ventricular direita. 

O ecocardiograma é o método de escolha para a confirma- 
ção diagnóstica, sendo que a estabilização do recém-nascido 
deve ser feita mesmo antes da confirmação ecocardiográfica 
do diagnóstico. 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e iniciar imediatamente o uso de PGE]; 

e oferecer ventilação e oxigenação adequadas para alcançar a 
saturação periférica de O, em torno de 85%; 

e reposição volêmica adequada; 

e correção dos distúrbios acidobasicos e eletrolíticos; 

e evitar hipotensão arterial sistêmica, por meio de drogas como 
dopamina e epinefrina em doses baixas, buscando manter a 
pressão arterial sistêmica do recém-nascido > 60 mmHg; 

e considerar a realização de atriosseptostomia com balão quan- 
do houver uma CIA muito pequena e restritiva. 





Figura 4 Atresia pulmonar com septo ventricular íntegro: cardiopatia congênita com fluxo pulmonar dependente do 
canal arterial. No desenho esquemático estão mostradas as oximetrias (%) e as pressões de cada cavidade cardíaca 
nesta patologia. Observa-se um shunt direita-esquerda através do forame oval que acarreta a hipoxemia e cianose. Não 
existe fluxo pulmonar anterógrado através da valva pulmonar, sendo que o fluxo pulmonar efetivo é mantido através 
do shunt esquerda-direita no canal arterial. A cavidade ventricular direita é hipertrófica e tem cavidade reduzida 
(hipoplásica), o que pode ser observado na imagem ecocardiográfica central. À radiografia de tórax, chama atenção a 
presença de cardiomegalia decorrente de aumento do átrio direito, além de uma trama vascular pulmonar diminuída. 
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Tratamento definitivo 

Nos pacientes com ventrículo direito hipoplásico ou naqueles 
que apresentam circulação coronariana dependente do ventri- 
culo direito, a melhor opção cirúrgica é a realização de um 
shunt sistêmico pulmonar (operação de Blalock-Taussig mo- 
dificado) (Figura 5). 

Nos pacientes em que o ventrículo direito apresenta um ta- 
manho normal, deve-se procurar restabelecer a conexão entre 
este e as artérias pulmonares por meio da ampliação da via de 
saída do ventrículo direito e valvotomia pulmonar (cirúrgica), 
ou mesmo pelo cateterismo cardíaco. 


Estenose pulmonar valvar crítica 

Trata-se da presença de obstrução acentuada no nível da valva 
pulmonar, associada a uma hipoxemia intensa decorrente de 
um fluxo da direita para esquerda através do forame oval. A 
valva pulmonar não está atrésica e ainda permite a passagem 
de algum fluxo pulmonar anterógrado de pequena quantidade, 
razão pela qual o fluxo pulmonar efetivo persiste dependente 
do canal arterial. Em geral, ocorre acentuada hipertrofia do 
ventrículo direito, que fica sob regime de pressão muito eleva- 
da desde a vida intrauterina, acarretando disfunção diastólica 
e aumento da pressão do átrio direito que gera o shunt direita- 













Figura 5 Estenose pulmonar crítica: cardiopatia congênita 
com fluxo pulmonar dependente do canal arterial. No 
desenho esquemático estão mostradas as oximetrias (%) 
e as pressões de cada cavidade cardíaca nesta patologia. 
Observa-se um shunt direita-esquerda através do forame 
oval que acarreta a hipoxemia e cianose. O fluxo pulmonar 
anterógrado é mínimo, sendo que o fluxo pulmonar efetivo 
é mantido através do shunt esquerda-direita no canal 
arterial. A cavidade ventricular direita é hipertrófica e está 
sob um regime de alta pressão (120 mmHg), havendo um 
gradiente de pressão de 55 mmHg em relação à artéria 
pulmonar. 


-esquerda pelo forame oval e, por consequência, o grau de hi- 
poxemia. Insuficiência tricúspide de graus variados pode 
ocorrer (Figura 6). 

A apresentação clínica dessa doença é semelhante a da 
atresia pulmonar com septo íntegro, assim como seu manejo 
clínico inicial que se baseia na utilização imediata de PGE] 
para garantir um fluxo pulmonar efetivo. 

A primeira opção para o tratamento definitivo é a realiza- 
ção de uma valvoplastia pulmonar por meio de cateterismo in- 
tervencionista, que tem mostrado ótimos resultados imedia- 
tos e tardios nessa patologia. Entretanto, se houver um grau 
acentuado de hipoplasia do ventrículo direito, deve-se consi- 
derar a opção de realizar cirurgia paliativa do tipo Blalock- 
-Taussig (ver Figura 5). 


Atresia pulmonar com CIV (tetralogia de Fallot 
com atresia pulmonar) 

Esta patologia consiste na associação de vários defeitos: 

e obstrução na via de saída do ventrículo direito por desvio an- 

terossuperior do septo infundibular; 

e CIV subaðrtica; 

e cavalgamento da valva aórtica sobre a CIV; 

e hipertrofia ventricular direita. 


O quadro clínico predominante é o de cianose acentuada. O 
exame físico geralmente mostra uma 2? bulha hiperfonética 
em área pulmonar (em razão do cavalgamento aórtico), uma 1? 
bulha hiperfonética em área tricúspide, podendo ser audível 
um sopro sistólico ou continuo na região infraclavicular es- 
querda (correspondendo ao canal arterial). Por vezes, auscul- 
ta-se sopro contínuo no dorso (costas), que pode correspon- 
der a presença de colaterais sistêmico-pulmonares originárias 
da aorta descendente. 





Figura 6 Tetralogia de Fallot com atresia pulmonar: 
cardiopatia congênita com fluxo pulmonar dependente do 
canal arterial. No desenho esquemático estão mostradas 
as oximetrias (%) e as pressões de cada cavidade cardíaca 
nesta patologia. Observa-se um shunt direita-esquerda 
através da CIV onde o fluxo do ventrículo direito esta 
direcionado para a aorta. Não existe fluxo pulmonar 
anterógrado através da valva pulmonar, sendo que o fluxo 
pulmonar efetivo é mantido através do shunt esquerda- 
-direita no canal arterial. À radiografia de tórax, observa- 
-se uma área cardíaca normal além de uma trama vascular 
pulmonar diminuída. 
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A radiografia de tórax geralmente mostra área cardiaca de 
tamanho normal, arco médio escavado e trama vascular pul- 
monar diminuída (Figura 7). 

O ECG revela, na maioria das vezes, sinais de sobrecarga 
ventricular direita ou biventricular. 

Uma análise anatômica detalhada deve ser feita via ecocar- 
diograma, com especial atenção na anatomia das artérias pul- 
monares e da fonte do fluxo pulmonar (canal arterial, colate- 
rais sistêmico-pulmonar). 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e iniciar imediatamente o uso de PGE]; 

e oferecer ventilação e oxigenação adequadas. A saturação pe- 
riférica de O, em torno de 85% é o alvo terapêutico a ser alcan- 
cado; 

e fazer reposição volêmica adequada, não havendo restrição 
para infusão de volume nessa situação; 

e corrigir os distúrbios acidobasicos e eletrolíticos; 

e evitar hipotensão arterial sistêmica, podendo-se utilizar dro- 
gas como dopamina e epinefrina em doses baixas. A pressão 
arterial sistêmica do recém-nascido deve ser mantida > 60 
mmHg. 


Tratamento definitivo 

Após estabilização inicial do quadro, o recém-nascido deve ser 
submetido a cirurgia cardíaca para garantir o fluxo pulmonar, 
sendo a correção total da cardiopatia feita geralmente após o 1º 
ano de vida. 





Figura 7 Desenho esquemático mostrando uma 
anastomose sistêmico-pulmonar do tipo Blalock-Taussig 
modificada. Essa cirurgia consiste na colocação de um 
tubo entre a artéria subclávia direita e a artéria pulmonar 
direita e é utilizada para o tratamento de cardiopatias 
congênitas críticas com fluxo pulmonar dependente de 
canal arterial. 


Cardiopatias com fluxo sistêmico dependente 
do canal arterial 

São as cardiopatias com obstrução ao fluxo sistêmico, haven- 
do atresia ou estenose crítica da valva aórtica ou obstrução no 
arco aórtico. Entre elas, incluem-se a sindrome de hipoplasia 
do coração esquerdo, a estenose aórtica crítica, a coarctação 
de aorta e a interrupção do arco aórtico. Do ponto de vista fi- 
siopatológico, essas cardiopatias apresentam obstrução ao 
fluxo sistêmico na via de saída do ventrículo esquerdo ou na 
região do arco aórtico, sendo que o fluxo sistêmico passa a ser 
dependente da permeabilidade do canal arterial. 


Sindrome de hipoplasia do coração esquerdo 
(SHCE) 

A SHCE refere-se a malformações anatômicas heterogêneas 
cuja característica é a presença de hipoplasia acentuada das 
estruturas do coração esquerdo (valva mitral, valva aórtica e 
ventrículo esquerdo), bem como da aorta ascendente. Nessa 
situação, o ventrículo direito é o responsável pelo débito car- 
díaco total, sendo que o fluxo sistêmico depende da permeabi- 
lidade do canal arterial e do equilíbrio entre as resistências 
pulmonar e sistêmica (Figura 8). 

A apresentação clínica da SHCE depende basicamente de 
três fatores principais: permeabilidade do canal arterial, resis- 
tência vascular pulmonar e tamanho da CIA. 

O exame clínico mostra um precórdio hiperdinâmico com 
hiperfonese acentuada da 2º bulha no foco pulmonar. Pode 
haver sopro sistólico na área tricúspide decorrente de algum 
grau de insuficiência tricúspide, ou ainda sopro sistólico no 
foco pulmonar decorrente de hiperfluxo pulmonar. Os pulsos 
periféricos em geral são globalmente reduzidos. 

Na maioria dos casos de SHCE, a radiografia de tórax mos- 
tra uma área cardíaca aumentada com sinais de hiperfluxo e 
congestão pulmonar. 

Os achados eletrocardiográficos são de sobrecarga ventri- 
cular direita, com potenciais esquerdos bastante reduzidos. 

O ecocardiograma confirma o diagnóstico e permite análise 
criteriosa de alguns aspectos fundamentais para o manuseio 
do paciente, como: canal arterial, grau de resistência vascular 
pulmonar, tamanho da CIA, avaliação da função do ventrículo 
direito e função da valva tricúspide. 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e mantero canal arterial aberto com o uso imediato de PGE]; 

e adotar medidas ventilatórias para aumentar a resistência vas- 
cular pulmonar e, com isso, desviar o fluxo de sangue para 0 
território sistêmico através do canal arterial. Evitar o uso de 
oxigênio e de hiperventilação, pois essas medidas são vasodi- 
latadoras pulmonares e acarretariam um desvio de sangue da 
circulação sistêmica para a pulmonar; 

e hipotensão é um sinal comum, porém, na maior parte dos casos, 
decorre de desequilíbrio entre fluxo pulmonar e sistêmico, e não 
necessariamente de disfunção ventricular. O uso de drogas ino- 
trópicas e vasoconstritoras pode ser necessário, devendo-se dar 
preferência a drogas que não acarretem dilatação pulmonar; 
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Figura 8 Síndrome de hipoplasia do coração esquerdo: cardiopatia congênita com fluxo sistêmico dependente do 

canal arterial. No desenho esquemático estão mostradas as oximetrias (%) e as pressões de cada cavidade cardíaca 
nessa patologia. Diante da hipoplasia acentuada das cavidades esquerdas, observa-se um shunt esquerda-direita 
através do forame oval, e todo o débito cardíaco depende do ventrículo direito e artéria pulmonar. Não existe fluxo 
aórtico anterógrado através da valva aórtica, sendo que o fluxo sistêmico, tanto da aorta descendente quanto da aorta 
ascendente e coronárias, é mantido através do shunt direita-esquerda no canal arterial. A cavidade ventricular esquerda 
é hipertrófica e tem cavidade reduzida (hipoplasica), o que pode ser observado na imagem ecocardiográfica central. A 
radiografia de tórax, observa-se uma cardiomegalia e um aumento da trama vascular pulmonar. 


e nos pacientes que apresentam CIA restritiva e acentuado 
grau de hipoxemia, deve-se considerar a realização de atrios- 
septostomia com balão (cateterismo intervencionista). 
Manobras ventilatórias são orientadas para diminuir a resis- 
tência vascular pulmonar (hiperventilação), pois o fluxo pul- 
monar efetivo está reduzido. 


Tratamento definitivo 
As medidas clínicas são paliativas, e um tratamento cirúrgico 
deve ser feito de forma relativamente rápida. 

Uma opção cirúrgica para o tratamento da SHCE é a opera- 
ção de Norwood, que se baseia no conceito de ampliar a aorta 
ascendente e o arco aórtico e conecta-los com o antigo tronco 
pulmonar, fazendo o fluxo do ventrículo direito chegar direta- 


mente à aorta. O fluxo pulmonar passa a ser feito através de 
uma anastomose sistêmico-pulmonar tipo Blalock-Taussig ou 
por um tubo conectando o ventrículo direito com os ramos 
pulmonares (Norwood-Sano) (Figura 9). 

As medidas cirúrgicas disponíveis possibilitam sobrevida 
em torno de 70 a 80% dos recém-nascidos com SHCE. 


Coarctação de aorta 
Caracteriza-se pela presença de um estreitamento anatômico 
na região do istmo aórtico, bem próximo ao local de inserção 
do canal arterial. 

É comum estar associada a outras anormalidades cardíacas, 
como a valva aórtica bivalvular (em até 70% dos casos) ea CIV 
(em até 40% dos casos). 





Figura 9 Opções cirúrgicas utilizadas para o tratamento da sindrome de hipoplasia do coração esquerdo: (A) operação 
de Norwood 1º estágio, com Blalock-Taussig; (B) operação de Norwood 1º estágio, com tubo entre ventrículo direito 

e tronco pulmonar (Norwood-Sano); (C) procedimento híbrido através de colocação de um stent no canal arterial e 
realização de bandagem seletiva das artérias pulmonares direita e esquerda. 


526 + TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 9 CARDIOLOGIA 


Quadro clínico 

No feto, o fluxo sistêmico para a aorta descendente é mantido 
pelo canal arterial. Após o nascimento, ocorre o fechamento 
do canal arterial e, caso o recém-nascido apresente uma 
coarctação crítica de aorta, o ventrículo esquerdo passa a ser 
submetido subitamente a uma grande sobrecarga sistólica e 
diastólica, o que acarreta um quadro de falência cardíaca e hi- 
poperfusao sistêmica (choque), além de congestão pulmonar 
acentuada por disfunção ventricular esquerda e aumento da 
pressão no átrio esquerdo. Nessa anomalia, o fluxo da aorta 
descendente depende do canal arterial, porém o fluxo da aor- 
ta ascendente é mantido pelo próprio ventrículo esquerdo (Fi- 
gura 10A). 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e uso imediato de PGEI para manter o canal arterial aberto e per- 
mitir que o fluxo para aorta descendente seja reestabelecido; 

e tratamento da falência respiratória, mediante manejo da via 
aérea e otimização de ventilação e oxigenação; 

e tratamento imediato dos sinais de choque, podendo ser usa- 
das drogas como dopamina e dobutamina; 

e usar diuréticos, se necessário, para melhorar o quadro de ede- 
ma pulmonar. 


Tratamento definitivo 

No recém-nascido, a melhor opção para o tratamento da 
coarctação é o tratamento cirúrgico. Deve ser feito o mais rá- 
pido possível, tão logo se consiga algum grau de estabilização 
clínica do paciente. Geralmente, o procedimento cirúrgico é 
feito por meio de uma toracotomia lateral esquerda, sem uso 
de circulação extracorpórea. Nos recém-nascidos com coarc- 





Figura 10 Coarctação de aorta crítica (A) e interrupção 
do arco aórtico tipo B (B): cardiopatias congênitas 

com fluxo sistêmico dependente do canal arterial. Na 
coarctação de aorta, observa-se uma obstrução crítica 
na região do istmo aórtico, enquanto na interrupção do 
arco aórtico, observa-se uma descontinuidade entre arco 
aórtico e aorta descendente. No desenho esquemático 
estão mostradas as oximetrias (%) e as pressões de cada 
cavidade cardíaca nessa patologia. 


tação de aorta associada a uma grande CIV, pode-se optar 
pela correção total dos defeitos nesse período (esternotomia 
mediana e circulação extracorpórea) ou pela correção da 
coarctação de aorta e realização de uma bandagem da artéria 
pulmonar, deixando o fechamento da CIV para um segundo 
momento. 


Interrupção do arco aórtico (IAAo) 

É uma anomalia do arco aórtico em que ocorre atresia de seg- 

mento do arco aórtico e, em quase todos os casos, vem asso- 

ciada à presença de CIV (Figura 10B). Existem 3 subtipos ana- 

tômicos que se baseiam na localização da interrupção: 

e interrupção tipo A: interrupção localizada após saída da arte- 
ria subclavia esquerda; 

e interrupção tipo B: interrupção localizada entre a artéria sub- 
clávia esquerda e a carótida esquerda; 

e interrupção tipo C: interrupção localizada entre o tronco bra- 
quiocefálico direito e a carótida esquerda. 


O tipo anatômico mais comum é o tipo B. 


Quadro clínico 

Pode haver cianose diferencial, com saturação de O, menor 
nas pernas do que nos braços do recém-nascido. Caso o canal 
arterial esteja restritivo, observa-se também uma diferença na 
medida da pressao arterial entre esses segmentos. 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e uso imediato de PGE]; 

e tratamento da falência respiratória quando presente, por 
meio de manejo da via aérea e otimização de ventilação e oxi- 
genação. Procurar manter uma saturação de O, no membro 
superior direito em torno de 95% e nos membros inferiores de 
88%; 

e tratamento imediato dos sinais de choque, quando presentes, 
mediante acesso vascular e suporte inotrópico, podendo ser 
usadas drogas como dopamina e dobutamina; 

e sedação, analgesia e, se necessário, relaxante muscular; 

e tratamento dos distúrbios acidobásicos e eletrolíticos. 


Tratamento definitivo 

O tratamento definitivo é a cirurgia, que deve ser realizada tão 
logo se consiga uma estabilização hemodinâmica do recém- 
-nascido. A melhor opção cirúrgica é a correção total do defeito 
por meio de esternotomia mediana, fazendo-se a reconstru- 
ção do arco aórtico e o fechamento da CIV. Em situações espe- 
ciais, pode optar pela correção parcial do defeito, realizando- 
-se a reconstrução do arco aórtico e uma bandagem da artéria 
pulmonar com toracotomia lateral esquerda, principalmente 
em situações de CIV múltiplas. 


Estenose aórtica crítica 

A estenose aórtica crítica decorre de malformação anatômica 
obstrutiva da valva aórtica, acompanhada de falência ventri- 
cular esquerda e choque. Essa anomalia traz consequências 
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graves para o ventrículo esquerdo desde a vida intrauterina, 
não sendo incomum a presença de fibroelastose endocardica. 
Após o fechamento pós-natal do canal arterial, esse ventrículo 
esquerdo tem que assumir todo o débito cardíaco sistêmico; é 
quando o quadro clínico da doença aparece, com sinais de 
choque cardiogênico precoce (primeiros dias de vida). É uma 
situação clínica semelhante a que ocorre na sindrome de ven- 
trículo-hipoplasia do coração esquerdo. 

O manejo inicial dessa doença inclui o tratamento do cho- 
que com uso de ventilação mecânica adequada, suporte ino- 
trópico e uso de PGE] e uso de ventilação mecânica com pres- 
são positiva, que é importante para melhorar o grau de edema 
pulmonar decorrente da elevada pressão de átrio esquerdo e 
veias pulmonares. 

O tratamento definitivo depende de uma definição anatô- 
mica adequada, principalmente no que se refere à avaliação 
do tamanho e da viabilidade do ventrículo esquerdo, e da pre- 
sença ou não de outras lesões associadas, como coarctação de 
aorta ou doenças da valva mitral. 


Cardiopatias congênitas com circulação em 
paralelo (transposição das grandes artérias) 
Transposição das grandes artérias (TGA) 

É definida como a cardiopatia em que a aorta se origina do 
ventrículo direito e a artéria pulmonar se origina do ventrículo 
esquerdo. Nessa situação, o retorno venoso sistêmico está di- 
recionado para a aorta e para circulação sistêmica, enquanto o 
retorno venoso pulmonar fica direcionado para a artéria pul- 
monar, mantendo-se, assim, uma circulação em paralelo. 
Após o nascimento, esses bebês ficam dependentes de alguma 
mistura entre essas circulações para poderem sobreviver. Es- 
sas comunicações em geral estão presentes no forame oval e 
no canal arterial (Figura 11). 





Quadro clínico 

A manifestação principal é a cianose precoce e progressiva que 
se inicia logo após o nascimento. A permeabilidade do canal 
arterial nessa doença é fundamental para que haja aumento 
do fluxo pulmonar e do retorno venoso pulmonar para o átrio 
esquerdo, aumentando a mistura de sangue entre os átrios es- 
querdo e direito através do forame oval. 

A semiologia cardíaca de um recém-nascido com TGA em 
geral é quase normal, exceto pela presença de 2º bulha hiper- 
fonética e única no foco pulmonar, o que, por vezes, pode 
retardar a suspeição diagnóstica. A cianose grave confunde-se 
com quadro de hipertensão pulmonar persistente no recém- 
-nascido, que é o principal diagnóstico da TGA. 

A radiografia de tórax mostra uma área cardíaca normal ou 
discretamente aumentada associada a uma trama vascular 
pulmonar normal ou aumentada (Figura 11). O eletrocardio- 
grama apresenta sinais de sobrecarga ventricular direita, sen- 
do o ecocardiograma o exame de escolha para fazer o diagnós- 
tico definitivo. 


Conduta inicial 

As seguintes medidas devem ser tomadas: 

e promover adequada mistura de sangue entre as 2 circulações: 

e uso de PGE] para manter o canal arterial aberto; 

e caso nao haja melhora da saturação com essa medida, deve- 
-se realizar uma atriosseptostomia com balão o mais breve- 
mente possível (Figura 12); 

e reduzir a resistência vascular pulmonar e aumentar o fluxo 
pulmonar; hiperventilação, reposição de bicarbonato (corre- 
ção de acidose metabólica) e óxido nítrico inalatório podem 
ser necessários; 

e melhorar o débito cardíaco sistêmico com a redução do con- 
sumo de O, sistêmico ou o aumento do transporte de O,, por 





Figura 11 Transposição das grandes artérias: cardiopatia congênita crítica com circulação em paralelo. No desenho 
esquemático estão mostradas as oximetrias (%) e as pressões de cada cavidade cardíaca nessa patologia. Diante da 
circulação em paralelo, torna-se obrigatória a presença de alguma comunicação entre as circulações. O canal arterial 
patente permite um fluxo esquerda-direita entre aorta e artéria pulmonar e através do retorno venoso pulmonar para 
o átrio esquerdo e fluxo esquerda-direita através do forame oval, o fluxo de sangue mais oxigenado pode chegar até 
a circulação sistêmica. Na imagem ecocardiográfica central, observa-se que a aorta se origina do ventrículo direito 

e artéria pulmonar do ventrículo esquerdo, estando os vasos em paralelo. À radiografia de tórax, observa-se uma 


cardiomegalia e um aumento da trama vascular pulmonar. 
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Figura 12 Atriosseptostomia com cateter balão (A): 
procedimento realizado através de cateterismo cardíaco, 
no qual um balão é insuflado no átrio esquerdo e 
tracionado em direção ao átrio direito, ampliando assim 

a comunicação interatrial e permitindo melhor mistura de 
sangue entre átrio esquerdo e direito. Imagem radiológica 
(B) e ecocardiográfica (C) mostrando o balão no momento 
de uma atriosseptostomia. 


meio de sedação adequada, ventilação mecânica e uso de dro- 
gas inotrópicas ou vasoativas. 


Tratamento definitivo 

Atualmente, procura-se realizar tratamento definitivo dessa 
patologia ainda no período neonatal (até 30 dias de vida) por 
meio da operação de Jatene. Essa cirurgia consiste na realiza- 
ção de uma translocação entre as artérias aorta e tronco pul- 
monar, além do reimplante das artérias coronárias na “nova 
aorta” (Figura 13). 


Considerações finais 

A taxa de mortalidade do recém-nascido portador de cardio- 
patia congênita segue muito elevada. Sua redução requer ca- 
pacidade de diagnosticar precocemente as cardiopatias graves, 
estabilizar o bebê com uso de PGEI, cuidar para que não ocor- 
ram lesões graves de órgãos sistêmicos em consequência de 
hipóxia ou isquemia, transportar o bebê com segurança para o 
centro especializado e, enfim, realizar o procedimento especi- 
fico, cirúrgico ou intervencionista, para cada cardiopatia, após 
definição anatômica e fisiopatológica acurada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que, entre as doenças cardíacas congênitas, são 
consideradas críticas as que requerem cirurgia ou 
intervenção nos primeiros dias ou meses de vida, o que 
ocorre em aproximadamente 25% dos casos. 

e Conhecer a base epidemiológica das doenças cardíacas 
congênitas nas suas versões mais prevalentes no 
período neonatal. 





Figura 13 Operação de Jatene: técnica cirúrgica utilizada 
para correção da transposição das grandes artérias 

no período neonatal. Consiste na troca arterial entre 
pulmonar e aorta, com a translocação das artérias 
coronárias para a aorta (seta), além de ligadura do canal 
arterial e fechamento da comunicação interatrial (seta). 


e Conhecer as características embriológicas da circulação 
fetal e as principais modificações que configuram a 
transição para a circulação neonatal. 

e Identificar os cenários clínicos principais das 
cardiopatias congênitas canal-dependentes. 

e Saber que a oximetria de pulso (teste do coraçãozinho) 
deve ser usada como ferramenta de triagem neonatal 
dessas cardiopatias congênitas críticas. 

e Entender que a realização da oximetria de pulso nao 
descarta a necessidade de realização de exame físico 
minucioso e detalhado em todo recém-nascido, antes 
da alta hospitalar. 

e Inteirar-se das medidas a ser adotadas como manejo 
inicial das cardiopatias congênitas canal-dependentes, 
como oxigenoterapia, infusão endovenosa de 
prostaglandina El e transporte do paciente para 
unidade hospitalar especializada em cardiologia 
pediátrica. 

e Proceder à descrição objetiva e adequada das 
principais cardiopatias congênitas dependentes do 
canal arterial. 

e Identificar, pela história clínica e pelo exame físico do 
recém-nascido, os sinais e sintomas sugestivos de 
cardiopatia congênita, formular a hipótese diagnóstica 
mais provável e tomar as providências terapêuticas 
iniciais. 

e Fornecer as informações aos pais da criança, 
providenciar o encaminhamento do paciente ao serviço 
especializado e garantir as condições adequadas ao 
transporte do recém-nascido. 
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ENDOCARDITE INFECCIOSA 


Marcia Fernanda da Costa Carvalho 
Eliane Lucas 
Maria de Fátima Monteiro Pereira Leite 


Introdução 

A endocardite infecciosa (ET) é definida como um processo in- 
flamatório do endocárdio (valvar ou mural) causado, mais co- 
mumente, por infecção bacteriana, e, em casos mais raros, por 
fungos, vírus, rickettsias, micobactérias e clamídias. A EI 
ocorre com maior frequência em portadores de anomalias car- 
diacas congênitas ou adquiridas e representa importante cau- 
sa de morbidade e mortalidade na faixa etária pediátrica, sen- 
do responsável por cerca de 0,2 a 0,5% das internações 
pediátricas.! 

Sua incidência não tem variado ao longo dos anos, mesmo 
com o aparecimento de novos antibióticos e a melhoria no 
atendimento médico. Houve, inclusive, aumento na popula- 
cao de maior risco para EI, representada por portadores de 
cardiopatias congênitas submetidos à correção cirúrgica, toxi- 
cômanos, imunodeprimidos, pacientes submetidos a procedi- 
mentos invasivos (cateter venoso profundo, hemodiálise, 
marca-passo), com maior risco de infecção nosocomial. 

No entanto, 8 a 10% dos casos pediátricos de EI ocorrem na 
ausência de cardiopatia estrutural ou fatores de risco, espe- 
cialmente em recém-nascidos, com comprometimento das 
valvas aórtica e mitral secundaria a bacteriemia por Staphylo- 
coccus aureus.’ 

Nos paises em desenvolvimento, ha maior morbidade e 
mortalidade por causa do retardo no diagnostico e do trata- 
mento em unidades de saúde que não dispõem de condições 
para exames complementares e pela alta incidência de cardio- 
patia reumática, que apresenta um alto risco para endocardite 
infecciosa. 

Nas últimas décadas, nota-se também aumento no número 
de casos de El em recém-nascidos e lactentes jovens, como já 
relatado por Sbafh et al. em trabalho apresentado no XII Con- 
gresso da Sociedade Estadual de Cardiologia do Rio de Janeiro 
em 1995 (ainda não publicado), o qual mostrou uma incidên- 
cia de 51% dos casos de El nessa faixa etária. 


A EI pode ser classificada, de acordo com sua apresentação 
clínica, em: aguda, com toxemia, febre alta e quadro séptico; e 
subaguda, com início insidioso, febre prolongada, com duração 
de 6 semanas a alguns meses. No entanto, atualmente, prefere- 

-se utilizar a classificação baseada no seu agente etiológico. 

Muitos trabalhos têm descrito uma mudança no perfil bac- 
teriano da EI, com maior prevalência do Staphylococcus 
aureus, inclusive com cepas resistentes a oxacilina e com re- 
sistência intermediária e alta a vancomicina, causando preo- 
cupação em virtude da gravidade do quadro clínico, do apare- 
cimento de complicações e das altas taxas de mortalidade. 


Etiopatogenia 

As cardiopatias congênitas com fluxos sanguíneos de alta ve- 
locidade ou presença de material protético (shunts ou condu- 
tos) representam fator de risco para EI. O endotélio lesado 
pelo jato sanguíneo de alta velocidade ou por cateteres veno- 
sos profundos induz a trombogênese, com deposição de pla- 
quetas, fibrina e, ocasionalmente, hemácias, formando uma 
endocardite trombótica não bacteriana. Esse local pode ser in- 
fectado por bactérias presentes na circulação, formando uma 
vegetação infectada. 

Os microrganismos localizados mais internamente na ve- 
getação são protegidos da ação das células fagocíticas e de ou- 
tros mecanismos de defesa, sofrendo rápida proliferação, en- 
quanto outros permanecem metabolicamente inativos no seu 
interior.” 


Agentes etiológicos 

Os microrganismos que mais causam EI são os cocos Gram- 
-positivos, em especial os do grupo Viridans (Streptococcus 
sanguis, S. mitis, S. mutans), estafilococos e enterococos. Ou- 
tros microrganismos mais raramente responsáveis são aque- 
les descritos como grupo HACEK (Haemophilus sp, Actinoba- 
cillus actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, 
Eikenella sp e Kingella kingae).° 


A El aguda é causada com mais frequência por S. aureus, 
que é o agente mais comum nos casos associados a infecções 
de cateteres e próteses. Em crianças maiores de 1 ano de idade, 
o Streptococcus viridans é o agente etiológico mais comum, 
com apresentação subaguda. Os casos de endocardite fúngica 


são causados, geralmente, pelas espécies de Candida, com for- 


mação de grandes vegetações friaveis, que podem embolizar, 
ocasionando sérias complicações.”S 


Diagnóstico clínico 
O diagnóstico clínico baseia-se nos sinais de bacteremia ou 


fungemia, achados clínicos de valvulite (sopro cardíaco), em- 


bolização periférica e fenômenos vasculares imunológicos. 


Em crianças, o início geralmente é insidioso, com febre bai- 


xa prolongada e queixas inespecificas, como fadiga, artralgia, 


mialgia, emagrecimento e sudorese. As manifestações extra- 


cardíacas, como petéquias, hemorragias, manchas de Roth 


(retinite séptica), lesões de Janeway, nódulos de Osler ou es- 


plenomegalia são menos comuns na faixa pediátrica.” 

Na tentativa de aumentar a sensibilidade e a especificidade 
dos achados clínicos para o diagnóstico de EI, foi proposto, em 
1994, por Durack et al.,° da Duke University Medical Center, 
um esquema diagnóstico denominado Critérios de Duke. Com 
base em critérios maiores e critérios menores, esse esquema 
classifica os pacientes em três categorias de diagnóstico: 
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Tabela 1 Critérios de Duke modificados para diagnóstico 
de endocardite infecciosa 


Critérios maiores 





Hemocultura positiva para El 











Microrganismos compatíveis com El em 2 amostras 
de hemoculturas: S. viridans, S. bovis, grupo HACEK, 
Staphylococcus aureus ou enterococos adquiridos na 
comunidade, na ausência de um foco primário; ou 











Microrganismos compatíveis com El de hemoculturas 
persistentemente positivas, definidas como: no mínimo 2 
amostras positivas coletadas com intervalo > 12 horas, ou total 
de 3 amostras ou a maioria de > 4 amostras (com intervalo de 1 
hora entre a 1º e a última amostra) 











Hemocultura única positiva para Coxiella burnetti ou IgG antifase 
1>1:800 






































Evidência de envolvimento endocárdico 






































Ecocardiograma positivo para El: massa intracardíaca móvel na 
valva ou estruturas subvalvares, com jatos regurgitantes, ou em 
material implantado, na ausência de uma explicação anatômica; 
ou abscesso; ou nova deiscência parcial de prótese valvar; nova 
regurgitação valvar 





Critérios menores 











Condição cardíaca predisponente 











Febre (> 38ºC) 











Fenômenos vasculares, embolização arterial, infartos pulmonares 
sépticos, aneurisma micótico, hemorragia intracraniana, 
hemorragia conjuntival e lesões de Janeway 











Fenômenos imunológicos: glomerulonefrite, nódulos de Osler, 


manchas de Roth e fator reumatoide 














e definitivo; 
e provável; 
e deexclusão (Tabela 1). 


Evidência microbiológica: hemocultura positiva não definida 
como critério maior ou evidência sorológica de infecção ativa 
por microrganismo compatível com El 





Definição: El definitiva 




















Diagnóstico laboratorial? 

O diagnóstico laboratorial sugestivo pode ser feito por meio de 
hemoculturas positivas e outros achados laboratoriais incluin- 
do hemograma, velocidade de hemossedimentação (VHS), 
proteina C reativa (PCR), fator reumatoide (FR) e elementos 
anormais do sedimento urinário (EAS). 


Critério patológico 

















Microrganismos demonstrados por cultura ou exame histológico 
de vegetação ou amostra de abscesso cardíaco; ou 



































Lesões patológicas; vegetação ou abscesso intracardíaco 
confirmado por exame histológico mostrando endocardite ativa 











Critério clínico 











2 critérios maiores; ou 









































Hemocultura 

Deve ser colhida em todos os pacientes com febre inexplicada, 
sopro cardíaco e cardiopatia. É recomendada a coleta de três 
amostras de hemoculturas em diferentes momentos no perio- 
do de 1a 24 horas nos pacientes sem terapêutica antibiótica, e 
cinco amostras nos casos de vigência antibiótica ou suspeita 
de EI subaguda. A hemocultura positiva, com coleta adequa- 
da, é altamente sugestiva de EI, porém bacteriemia não com- 
plicada, sepse e colonização de cateter venoso central devem 
ser consideradas como diagnóstico diferencial. 

A principal causa de EI com cultura negativa é o uso recente 
de antibiótico ou de microrganismos com pobre crescimento in 
vitro, além de infecções por germes incomuns, como Coxiella, 
Brucella, Legionella, Bartonella e Chlamydia. Em caso de hemo- 
cultura negativa, o serviço de microbiologia deve ser consulta- 
do para otimizar as chances de identificar o agente etiológico. 


1 critério maior e 3 critérios menores; ou 






































5 critérios menores 





Definição: El provável 





























1 critério maior e 1 critério menor; ou 














3 critérios menores 








Exclusão 





Outro diagnóstico para explicar os achados sugestivos de 
endocardite; ou 











Resolução da síndrome de El com antibioticoterapia por menos 
de 4 dias; ou 























Ausência de evidência patológica de El à cirurgia ou autópsia, 
com antibioticoterapia por menos de 4 dias; ou 











Não preenchimento dos critérios para El como expostos 
anteriormente 




















Fonte: adaptada de Baddour et al.º 


anemia hemolítica, que deve ser diferenciada da hemólise crô- 
nica, a qual ocorre em pacientes com próteses valvares. A leu- 
cocitose é encontrada em 30% dos casos, com formas imatu- 
ras no esfregaço sanguíneo. 


Hemograma 
A anemia está presente em 70 a 90% dos pacientes, geralmen- 
te normocítica e normocrômica. Em alguns casos, encontra-se 
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Velocidade de hemossedimentação 
e proteína C reativa 
A VHS é elevada na maioria dos casos, estando acima de 55 
mm na 1? hora, exceto na presença de insuficiência cardíaca 
congestiva, insuficiência renal e coagulação intravascular dis- 
seminada. 

A PCR é elevada e sua diminuição identifica a boa resposta 
terapêutica. 


Fator reumatoide 

A positividade do FR é observada em 40 a 50% dos pacientes 
com EI e sua dosagem seriada é um monitor da resposta tera- 
péutica. 


Elementos anormais do sedimento urinario 
O EAS pode apresentar proteinuria em 50 a 60% e hematuria 
microscópia em 30 a 50% dos casos. 


Eletrocardiograma 

É possível encontrar varias alterações do ECG no curso de uma 
EI: presença de sobrecarga cavitária, arritmias ventriculares, 
fibrilação atrial nos casos de regurgitacao valvar importante e 
extensão perivalvar com lesão do sistema de condução. 


Diagnóstico por imagem 

Ecocardiograma 

Nas duas últimas décadas, o diagnóstico de EI sofreu grande 
impacto em razão do crescente desenvolvimento da eco- 
cardiografia, o exame de eleição no rastreamento dos casos 
suspeitos. O ecocardiograma pode demonstrar a imagem de 
vegetação, que é caracterizada por ecos densos, de bordos irre- 
gulares, de aspecto “aveludado e flocoso” e aderidos ao endo- 
cárdio valvar ou nas cavidades, e a associação com as suas re- 
percussões hemodinâmicas, como disfunções valvares. 

Ele também detecta complicações, como derrame pericar- 
dico ou formação de abscesso miocárdico. Os diagnósticos fal- 
so-positivos podem decorrer da fibrose e do espessamento 
preexistentes das válvulas, e os falso-negativos, dos casos de 
vegetações menores que 2 mm e de dificil visualização nas lo- 
calizações intravasculares, nas próteses ou em shunts.’ 

O ecocardiograma transtorácico (ETT) possui uma sensibi- 
lidade média de 81%; porém, possui baixa sensibilidade em 
pacientes obesos ou com grande massa muscular, no pós-ope- 
ratorio de cirurgia cardíaca e na presença de comprometimen- 
to respiratório grave. Nesses casos, o ecocardiograma transe- 
sofagico (ETE) é de grande ajuda, bem como na detecção de 
complicações na via de saída do ventrículo esquerdo, especial- 
mente abscesso na raiz aórtica e envolvimento do seio da aorta. 

Portanto, deve ser considerada a indicação de ETE em pa- 
cientes com envolvimento da valva aórtica que evoluam com 
alteração nas dimensões da raiz aórtica no ETT. 

Alguns dados ecocardiográficos associam-se com maior in- 
cidência de complicações em: grandes vegetações, com mais 
de 1 cm, aumento do tamanho das vegetações durante o trata- 
mento, piora da disfunção valvar e da função ventricular, pre- 
sença de abscesso cavitário ou pseudoaneurisma. 


Ressonância magnética 
É indicada nos casos de EI com complicações, como abscesso 
perivalvar, aneurisma da parede aórtica ou fistulas cavitárias. 


Profilaxia da endocardite infecciosa 

É recomendada a profilaxia antibiótica nos pacientes portado- 
res de condições de risco, quando submetidos a procedimen- 
tos de alto risco. Os pacientes de risco também devem ser 
orientados a manter uma boa higiene oral, reduzindo poten- 
ciais fontes de bacteriemia (Tabela 2). 


Se o paciente não puder tomar medicação oral 
Ampicilina: adultos: 2 g; crianças: 50 mg/kg, intramuscular 
(IM) ou endovenosa (EV), 30 min antes do procedimento. 


Pacientes alérgicos à penicilina/ampicilina/ 
amoxicilina 

Clindamicina: adultos: 600 mg; crianças: 20 mg/kg, VO, 1 
hora antes do procedimento. Se não puder ser por VO, EV, 30 
min antes. 


Condições de alto risco 

Cardiopatias complexas (ventrículo único, transposição de 
grandes vasos, tetralogia de Fallot); próteses valvares; shunt 
sistêmico-pulmonar ou condutos; e pós-operatório com shunt 
residual. 


Condições de moderado risco 

A maioria das cardiopatias congênitas que não estão incluídas 
nos demais grupos; valvopatia reumática; miocardiopatia 
hipertrófica; prolapso de valva mitral com regurgitação mitral 
e/ou espessamento dos folhetos. 


Condições em que a profilaxia não está 
indicada 

Quando o risco é comparado ao da população geral: comunica- 
ção interatrial (CIA) ostium secundum; comunicação interven- 
tricular (CIV), CIA ou PCA com correção cirúrgica há mais de 6 
meses; bypass coronariano; prolapso de valva mitral sem re- 
gurgitação; doença de Kawasaki sem disfunção valvar; marca- 
-passo cardíaco; desfibrilador implantavel; e stents. 


Tabela 2 Percentual de bacteremia após procedimentos 


Extração dentária 60% 











Cirurgia periodontal 





Tonsilectomia 





Broncoscopia rígida 





Entulbação traqueal 





Inserção/remoção de dispositivo intrauterino 





Endoscopia alta 4% 








Enema baritado 








Colonoscopia 5% 








Cateterização cardíaca 2% 





Procedimentos de alto risco 

Dentário (extrações, obturações, tratamento de canal); trato 
respiratório (amigdalectomia); trato gastrointestinal (endos- 
copia); e trato geniturinário (cistoscopia, dilatação uretral). 


Esquema de profilaxia” 

Profilaxia para tratamento dentário, do trato 
respiratório ou procedimentos esofágicos 
Recomendação geral para pacientes de risco 
Amoxicilina: adultos: 2 g (4 comprimidos); crianças: 50 mg / 
kg, por via oral (VO), 1 hora antes do procedimento. 


Procedimentos gastrointestinais 

e geniturinários 

Recomendação geral para pacientes de alto risco 
Ampicilina: adultos: 2 g; crianças: 50 mg/kg + gentamicina 
(adultos /crianças) 1,5 mg/kg (maximo de 120 mg), IM ou EV, 
30 min antes do procedimento seguido de ampicilina: adultos: 
1 g; crianças: 25 mg/kg, 6 horas após, IM ou EV; ou amoxicili- 
na: adultos: 1 g; crianças: 25 mg/kg, VO. 


Pacientes de alto risco alérgicos a ampicilina/ 
amoxicilina 

Vancomicina: adultos 1 g; crianças: 20 mg/kg, EV, 1 a 2 horas 
antes do procedimento + gentamicina: adultos /crianças: 1,5 
mg/kg (maximo de 120 mg), IM ou EV, 30 min antes do proce- 
dimento. 


Pacientes de risco moderado 

Amoxicilina: adultos: 2 g; crianças: 50 mg/kg, VO, 1 hora antes 
do procedimento; ou ampicilina: adultos: 2 g; crianças: 50 mg/ 
kg, IM ou EV, 30 min antes do procedimento. 


Pacientes com risco moderado, alérgicos 
a ampicilina/amoxicilina 
Vancomicina: adultos: 1 g; crianças: 20 mg/kg, EV, em 1 a 2 ho- 
ras. Terminar infusão venosa nos 30 min anteriores ao início 
do procedimento. 

(Recomendações da American Heart Association). 


Atualização da profilaxia da endocardite 
infecciosa 20078 
Em abril de 2007, a American Heart Association (AHA)® pu- 
blicou uma revisão das recomendações da profilaxia para El 
de 1997, ja apresentadas anteriormente. A nova recomenda- 
ção suspendeu a profilaxia com antibióticos para uma série de 
cardiopatias e procedimentos. Essa mudança radical na profi- 
laxia ainda não foi formalmente adotada pelo Departamento 
de Cardiologia Pediátrica da Sociedade Brasileira de Pediatria 
(SBP), mas será apresentada a seguir para atualização das in- 
formações deste capítulo. 
Os autores da atualização fizeram extensa revisão da litera- 
tura e chegaram as seguintes conclusões: 
e é muito mais provável que a EI esteja associada a atividades 
diárias do que a procedimentos dentários, gastrointestinais 
ou geniturinários; 
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e a profilaxia previne um número excessivamente pequeno de 
casos de El gastrointestinal e geniturinaria em indivíduos que 
se submetem a procedimentos odontológicos e dos tratos; 

e o risco de efeitos adversos relacionados a profilaxia antibióti- 
ca ultrapassa, em muito, seus benefícios; 

e a manutenção da saúde e da higiene da cavidade oral reduz, 
em muito, a incidência de bacteremia diária e é considerada 
mais importante que a profilaxia com antibióticos para redu- 
zir a incidência de El. 


Assim, foi publicada uma nova recomendação, em que a profi- 
laxia para endocardite fica restrita aos pacientes que ja tive- 
ram endocardite, aos com cardiopatias cianóticas complexas 
não corrigidas e com condutos e próteses, aos que são porta- 
dores de próteses, condutos ou dispositivos artificiais e aos 
transplantados com lesão orovalvar (Tabela 3). 

A profilaxia deve ser realizada 1 hora antes do procedimen- 
to odontológico; em caso de esquecimento, a mesma dose 
pode ser utilizada até 2 horas após. O esquema atual pode ser 
visto na Tabela 4. 

Quanto ao trato respiratório superior, a profilaxia para EI 
deve ser mantida, em procedimentos que envolvam biópsia ou 
incisão da mucosa do trato respiratório (p.ex., adeno e amigda- 
lectomia), para os pacientes incluídos na Tabela 3, utilizando-se 
o esquema da Tabela 4. Para os casos de broncoscopia, a profi- 
laxia está recomendada somente em caso de incisão do trato 
respiratório. Se houver necessidade de procedimento invasivo 
para drenagem de abscesso ou empiema, recomenda-se que o 
tratamento inclua um agente próprio para o estreptococo do 
grupo Viridans, Staphylococcus aureus ou estafilococos metici- 
lino-resistente, conforme a suspeita clínica do caso. 

Com relação aos tratos gastrointestinal e geniturinário, o 
documento atual não recomenda profilaxia específica para EI. 
Para essa decisão, os autores basearam-se no fato de não haver 
trabalhos conclusivos mostrando a relação entre esses proce- 
dimentos e a El, o que levanta muitas dúvidas a respeito da 
eficiência dessa profilaxia. Recomenda-se que os pacientes da 
Tabela 3, que sabidamente estejam colonizados por enteroco- 
cos e necessitem de manipulação eletiva dos tratos gastroin- 
testinal e geniturinário, sejam submetidos a antibioticoterapia 


Tabela 3 Situações cardiovasculares com maior risco de 
prognóstico adverso, nas quais a profilaxia para El para 
procedimentos odontológicos deve ser mantida 


Prótese valvar 











Endocardite infecciosa prévia 











Cardiopatia congênita (CC) 











CC cianótica não corrigida, incluindo a presença de 

shunts ou condutos CC com correção completa e uso de 
material protético ou dispositivo, inserido por cirurgia ou 
procedimento hemodinâmico, nos 6 primeiros meses após o 
procedimento 

CC corrigida com defeito residual local ou adjacente a 
dispositivo ou reparo protético (que iniba a endotelização) 














Pacientes receptores de transplante cardíaco que tenham 
desenvolvido doença valvar 











Fonte: adaptada de Wilson et al. 
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Tabela 4 Esquema de profilaxia para endocardite infecciosa para procedimentos odontológicos - 2007 


Regime: dose única, 30 a 60 min antes do procedimento 












































































































































Situação Agente Adulto Criança 
VO Amoxicilina 29 50 mg/kg 
Impossibilitados de usar a VO Ampicilina ou cefazolina ou 2 g IM ou EV 50 mg/kg, IM ou EV 

ceftriaxona Tg IM ou EV Ou 

50 mg/kg, IM ou EV 

Alérgicos a penicilina Cefalexina ou clindamicinaou 2g 50 mg/kg 

azitromicina ou claritromicina 600 mg 20 mg/kg 

500 mg 15 mg/kg 

Alérgicos à penicilina e Cefazolina ou ceftriaxona ou lg EV ou IM 50 mg/kg ou 
impossibilitados de VO clindamicina 600 mg IM ou EV 20 mg/kg 











Fonte: adaptada de Wilson et al. 


para erradicar os enterococos antes do procedimento. Amoxi- 
cilina ou ampicilina são os antibióticos de escolha para esse 
tratamento; nos pacientes em que não seja possível utilizar es- 
ses agentes, recomenda-se o uso de vancomicina. 

Para pacientes que necessitem realizar procedimentos em 
pele ou tecidos musculares infectados, sugere-se que o esque- 
ma de tratamento da infecção inclua antibióticos eficazes con- 
tra estafilococos e estreptococos beta-hemolíticos, como uma 
penicilina antiestafilocócica ou cefalosporina. O uso da vanco- 
micina está indicado para pacientes que não tolerem betalac- 
tâmicos ou naqueles com cepas meticilino-resistentes de esta- 
filococos. 

Ainda sao poucos os trabalhos realizados para a avaliacao 
das medidas de profilaxia para EI após a publicação das novas 
regras de profilaxia para endocardite. Contudo, as duas publi- 
cações mais interessantes sobre o tema são de Desimone et 
al.” e Pasquali et al.,!º as quais mostram que não houve aumen- 
to dos casos de EI após as mudanças da AHA. 

O Departamento de Cardiologia Pediátrica da SBP ainda 
não estabeleceu um consenso em relação às novas recomen- 
dações da AHA para EI, pois é uma mudança radical, quando 
comparada as últimas recomendações. Em breve, os Departa- 
mentos de Cardiologia Pediátrica da SBP e da Sociedade Bra- 
sileira de Cardiologia (SBC) deverão emitir um consenso sobre 
essas mudanças. No momento, a maioria dos cardiopediatras 
brasileiros ainda adota as recomendações de 1997. 

Mesmo assim, os autores salientam que não há comprova- 
ção científica da eficácia dessa profilaxia. 

O esquema de profilaxia é indicado para todos os procedi- 
mentos dentários que envolvem manipulação do tecido gengi- 
val ou da região periapical do dente ou perfuração da mucosa 
oral. Ficam excluídos da necessidade de profilaxia: procedi- 
mentos anestésicos de rotina através de tecido não infectado, 
realização de radiografia do dente, colocação, ajuste ou retira- 
da de aparelhos ortodônticos ou prostodônticos, colocação de 
brackets, queda de dentição decídua e sangramento por trau- 
ma dos lábios ou da mucosa oral. 


Tratamento?*”!! 

Princípios gerais 

Como o objetivo do tratamento é a erradicação completa do 
agente infeccioso, a antibioticoterapia venosa prolongada (4 a 


6 semanas) e a associação de antibióticos bactericidas é regra 
geral, devendo ser evitada, assim, a monoterapia. São neces- 
sários níveis muito acima da concentração inibitória mínima 
(MIC) durante longo período para que se consiga erradicar a 
infecção (as bactérias ficam imersas em uma vegetação fibri- 
nosa avascular de dificil penetração). A terapia inicial geral- 
mente consiste em antibióticos sinérgicos. 

Esses aspectos devem ser observados para que se obtenha 
uma concentração sérica alta e por um tempo prolongado, 
para que sejam atingidas as bactérias presentes na vegetação, 
as quais são menos sensíveis à ação dos antibióticos betalacta- 


Tabela 5 Principais mudanças na revisão de 2007 na 
profilaxia para endocardite infecciosa 
Concluiu-se que a bacteremia proveniente de atividades diárias 


tem maior risco de provocar endocardite infecciosa do que a 
bacteremia associada a procedimentos odontológicos 











Concluiu-se que apenas um número extremamente pequeno de 
casos de endocardite infecciosa pode ser prevenido por profilaxia 
para endocardite infecciosa, mesmo que a profilaxia seja 100% 
eficaz 














A profilaxia para endocardite infecciosa não é recomendada 
somente em risco de desenvolvimento de endocardite infecciosa 
durante a vida 
































A recomendação de profilaxia para endocardite infecciosa ficou 
limitada aos pacientes que apresentem as situações descritas na 
Tabela 3 











Profilaxia para endocardite infecciosa com antibióticos não está 
mais recomendada para pacientes com outras cardiopatias, que não 
aquelas da Tabela 3 











Profilaxia para endocardite infecciosa com antibioticoterapia 
está recomendada para todos os procedimentos odontológicos 
que envolvam a mucosa gengival, região periapical do dente e 
perfuração da mucosa oral, em pacientes com maior risco de 
prognóstico adverso, conforme a Tabela 3 

















A profilaxia para endocardite infecciosa está indicada em 
procedimentos do trato respiratório ou em infecção da pele, das 
estruturas da pele ou do tecido osteoesquelético, em pacientes 
com maior risco de prognóstico adverso (Tabela 3) 














O uso de antibióticos somente para profilaxia de endocardite 
infecciosa, nos tratos geniturinário e gastrointestinal, não é mais 
recomendado 











O grupo de autores reafirma os procedimentos ressaltados 

em 1997, para os quais a profilaxia não estava recomendada, e 
estende a lista para outros procedimentos, como colocação de 
piercings, tatuagens, parto vaginal e histerectomia 




















Fonte: adaptada de Wilson et al. 


micos e a outros que atuam na parede celular, por causa das 
suas baixas taxas metabólica e de divisão celular. 


Tratamento empirico25" 
O tratamento empírico deve ser realizado quando as hemocul- 
turas iniciais ou ainda em andamento são negativas. 


El em válvula nativa adquirida em comunidade 
ou El pós-operatória tardia (por mais de 60 
dias) 

Deve-se iniciar penicilina cristalina ou ceftriaxona + gentami- 
cina (ou amicacina ou tobramicina) por 4 a 6 semanas. Se 
houver alta suspeição de infecção por estafilococos, associa-se 
oxacilina. Pacientes alérgicos a penicilina devem ser tratados 
com vancomicina + gentamicina, monitorando-se a função re- 
nal, por causa do risco de nefrotoxicidade dessa associação. 


El nosocomial associada a cateter 

ou El pós-operatória precoce 

Deve-se iniciar vancomicina + gentamicina (ou amicacina ou 
tobramicina). 


Tratamento definitivos” 

El por estreptococos 

Cepas sensíveis à penicilina (MIC < 0,1 mcg/mL) 
Penicilina G cristalina ou ampicilina por 4 semanas. Alguns 
serviços utilizam a associação com gentamicina por 2 sema- 
nas. 

Ainda há pouca experiência na população pediátrica com o 
uso de ceftriaxona em esquema de dose única diária - como ja 
se utiliza no tratamento de adultos, com cura bacteriológica 
de 98%. 


Cepas relativamente resistentes 

(MIC entre 0,1e 0,5 mcg/mL) 

Recomenda-se tratamento por 4 semanas com penicilina G 
cristalina, ampicilina ou ceftriaxona por 4 a 6 semanas, asso- 
ciado com gentamicina nas 2 primeiras semanas. Para entero- 
cocos, utiliza-se ampicilina ou vancomicina, se houver resis- 
tência associada a gentamicina, por 4 a 6 semanas. 


Estafilococos 

Sensiveis a oxacilina 

Utiliza-se oxacilina por 6 semanas + gentamicina nos primei- 
ros 3 a 5 dias (com ou sem rifampicina). Os alérgicos a oxacili- 
na devem ser tratados com vancomicina por 6 semanas, asso- 
ciada ou nao, por 3 a 5 dias, com gentamicina. 


Resistentes a oxacilina 
Devem ser tratados com vancomicina por 6 a 8 semanas, po- 
dendo ser associada a gentamicina por 3 a 5 dias (com ou sem 
rifampicina). 

Em estudos experimentais, a rifampicina desempenha pa- 
pel na esterilização completa de corpos estranhos infectados 
por S. aureus. 
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Gram-negativos (HACEK) 

Devem ser tratados com ceftriaxona ou outra cefalosporina de 
3º geração, ampicilina + sulbactam ou ciprofloxacino por 4 ou 
6 semanas, se houver prótese cardíaca. 


El em próteses valvares 

Geralmente, a infecção é causada por S. epidermidis, que são 
resistentes a meticilina, principalmente no 1º ano pós-cirurgia 
cardíaca, estando indicado o uso de vancomicina associada a 
rifampicina. 


El por fungos 

Deve-se utilizar anfotericina B (com ou sem rifampicina). Po- 
de-se utilizar flucitosina, que tem efeito sinérgico, com a anfo- 
tericina por 8 semanas. Para a maioria dos casos, além da tera- 
pia antifúngica, a cirurgia é necessária. 


Indicações cirúrgicas” 

e Hemoculturas positivas após 1 semana de antibioticoterapia; 

e abscesso na válvula ou no miocárdio: 

e 1 ou mais eventos embólicos importantes durante as primei- 
ras 2 semanas de tratamento; 

e ruptura de folhetos ou cordas valvares, ruptura do seio da aor- 
ta e do septo interventricular, ou insuficiência valvular aguda 
com ICC intratável; 

e endocardite fúngica. 


Após a cirurgia para substituição da valva afetada, utiliza-se o 
esquema de tratamento para prótese valvar infectada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender a endocardite infecciosa como um processo 
inflamatório do endocárdio (valvar ou mural) causado, 
mais comumente, por infecção bacteriana, e, em casos 
mais raros, por fungos, vírus, rickettsias, micobactérias 
e clamídias. 

e Conhecer as bases epidemiológicas, etiológicas e 
etiopatogênicas da endocardite infecciosa da criança. 

e Formular a hipótese diagnóstica de endocardite 
infecciosa com base na história clínica e exame físico, 
levando em conta sinais e sintomas que não são 
específicos, porém sugestivos, como início geralmente 
insidioso, febre baixa prolongada e queixas 
inespecíficas, como fadiga, artralgia, mialgia, 
emagrecimento e sudorese, além de petéquias, 
hemorragias e esplenomegalia, que são menos comuns 
na criança. 

e Conhecer os critérios de Duke para reforçar a 
sensibilidade dos achados clínicos, configurados em 
três categorias de diagnóstico: definitivo, provável e de 
exclusão. 

e Descrever os recursos laboratoriais e os exames de 
imagem mais apropriados à confirmação da hipótese 
diagnóstica de endocardite infecciosa. 
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Conhecer as medidas profiláticas e os recursos 
terapêuticos mais bem indicados para prevenção e 
tratamento da endocardite infecciosa. 

Compartilhar com os pais da criança as informações 
necessárias ao esclarecimento do diagnóstico 
formulado, das modalidades de tratamento sugeridas e 
a necessidade de encaminhamento aos cuidados de 
um cardiologista pediátrico. 
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INSUFICIÊNCIA CARDÍACA 
NA CRIANÇA 
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Introdução 

A insuficiência cardíaca (IC) é a condição na qual o débito car- 
diaco (DC) é inadequado para as necessidades metabólicas do 
organismo. A sindrome clínica da IC resulta de uma incapaci- 
dade do coração em dispor de um retorno venoso adequado e / 
ou de proporcionar um DC e uma perfusão sistêmica capazes 
de manter a demanda metabólica. O quadro clínico na criança 
pode variar desde assintomático até o choque cardiogênico. A 
etiologia é multifatorial, e o tratamento deve ser precoce e, 
sempre que possível, direcionado para a causa específica. 


Etiologia 

Na maioria das vezes, a IC na criança é causada por cardiopa- 
tias congênitas, mas, em muitas situações, cardiopatias ad- 
quiridas podem acometer crianças em qualquer faixa etária e 
comprometer o desempenho cardíaco. Em relação a função 
ventricular, crianças podem apresentar IC mesmo com função 
ventricular normal e, se houver disfunção, ela pode ser sistóli- 
ca ou diastólica. 

Entre as cardiopatias congênitas, os defeitos septais com 
grande shunt esquerda-direita (p.ex., comunicação interven- 
tricular, defeito do septo atrioventricular, persistência do 
canal arterial), as cardiopatias obstrutivas do lado esquerdo 
(estenose aórtica, coarctação de aorta), as cardiopatias com- 
plexas (p.ex., ventrículo único), além das valvopatias congêni- 
tas, são as principais causas de IC na criança. Esse grupo de 
cardiopatias em geral se apresenta clinicamente no período 
neonatal e ao longo do 1º ano de vida. 

Por outro lado, as cardiopatias adquiridas, como as mio- 
cardites, as cardiomiopatias (dilatada, restritiva e hipertrófi- 
ca) e as valvopatias adquiridas (doença reumática), geral- 
mente se apresentam em uma idade mais avançada 
(pré-escolar e escolar). 

Outro grupo de patologias cardíacas que também pode evo- 
luir com IC na criança é o das arritmias, sendo que as princi- 
pais são a taquicardia supraventricular paroxística e o blo- 
queio atrioventricular total (BAVT). Essas arritmias podem 


desencadear IC em qualquer idade, embora seja mais comum 
em RN e lactentes. 

IC também pode ocorrer em situações de alto DC, mas com 
demanda metabólica excessiva, como anemia, tireotoxicose, 
fistulas arteriovenosas (cerebrais, hepáticas) ou sepse. 


Fisiopatologia 

A resposta do organismo diante de uma injúria miocárdica ou 
de uma cardiopatia estrutural tem por objetivo aumentar o DC 
por meio da utilização de mecanismos de compensação neu- 
roendócrinos complexos. Os principais mecanismos de com- 
pensação são o sistema nervoso simpático e o sistema renina- 
-angiotensina-aldosterona. 

Os mecanismos que desencadeiam a IC acarretam uma hi- 
poperfusão sistêmica e a consequente oferta inadequada de 
oxigênio para os tecidos. Essas alterações estimulam a reten- 
ção de sódio e de água pelos rins, aumentando o volume san- 
guíneo circulante e, consequentemente, a pressão sanguínea 
e o volume de enchimento cardíaco, o qual, por sua vez, eleva 
o volume sistólico. 

A renina é secretada pelos rins, com liberação de angioten- 
sina 1, que é convertida, no pulmão, para angiotensina 2. Esta, 
sendo um potente vasoconstritor, eleva a pressão sanguínea 
por meio do aumento da resistência vascular periférica. Ela 
também estimula a síntese e a secreção de aldosterona, que 
provoca retenção de sódio. 

A descarga simpática (em resposta a hipotensão, a hipoper- 
fusão e à diminuição da oferta de O) e a estimulação de meca- 
norreceptores atriais e ventriculares desencadeiam um au- 
mento de catecolaminas, como adrenalina e noradrenalina, as 
quais, por sua vez, estimulam betarreceptores cardíacos, au- 
mentando a frequência cardíaca e a contratilidade miocárdica. 
Com isso, ocorre redistribuição do DC para órgãos vitais, como 
coração, cérebro e rins, e diminuição na perfusão da pele e dos 
músculos esqueléticos. 

Esses mecanismos compensatórios hormonais e mecani- 
cos elevam inicialmente o DC (por meio da taquicardia e do 
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volume de ejeção aumentado) e a perfusão tecidual (decorren- 
te do aumento da pressão sanguinea), entretanto, a persistên- 
cia desses mecanismos, em longo prazo, acarreta uma reten- 
ção de sal e de água e um aumento da pós-carga decorrente da 
estimulação adrenérgica. Isso aumenta a demanda metabóli- 
ca do miocárdio que, por sua vez, desencadeia hipertrofia e di- 
latação ventricular. 

Os efeitos secundários desses mecanismos são aparentes 
nos pulmões e no coração. O aumento do volume sanguíneo 
faz aumentar o volume do ventrículo e do átrio esquerdos. A 
pressão do ventrículo eleva-se proporcionalmente ao volume 
e a resistência sistêmica, aumentando, assim, a pressão dias- 
tólica final ventricular e a pressão venocapilar pulmonar. Isso 
propicia o aparecimento de edema pulmonar, que comprome- 
te as trocas gasosas e diminui a complacência pulmonar, ocor- 
rendo a taquipneia e a dispneia. 

No coração, é possível ocorrer taquicardia, arritmias e dila- 
tação ventricular. A taquicardia pode ser desconfortável, e as 
arritmias, de risco. A dilatação, necessária ao incremento do 
volume de ejeção e do DC, pode aumentar o estresse da parede 
e a demanda miocárdica de oxigênio. Adicionalmente, ocasio- 
na dilatação do anel das valvas atrioventriculares e regurgita- 
ção, aumentando a pressão atrial e, por conseguinte, a pressão 
venocapilar pulmonar e das veias sistêmicas, com o apareci- 
mento ou 0 agravamento do edema. 

Na Figura 1, pode-se observar, de forma esquemática, a fi- 
siopatologia da IC na criança. 


Quadro clínico 
Na Tabela 1, estão listados os principais sinais e sintomas de 
IC na criança, sendo que, em recém-nascidos e lactentes, os 


Lesão miocárdica o j 


sintomas são primariamente respiratórios e de dificuldade de 
alimentação, e nas crianças maiores os sintomas estão mais 
relacionados a intolerância as atividades físicas. 

O quadro clínico de IC decorre fundamentalmente da con- 
gestão venosa pulmonar e sistêmica. Os sintomas respirató- 
rios, como taquipneia, dispneia aos esforços (dificuldade nas 
mamadas em lactentes) e sibilância, são os mais frequentes 
nos lactentes e, por vezes, tornam o diagnóstico diferencial 
com outras doenças respiratórias bastante dificil. 

Em lactentes, uma característica muito importante a ser 
observada é o padrão de alimentação. O aumento do tempo da 
mamada com redução do volume ingerido, associado a vômi- 
tos frequentes, irritabilidade e sudorese excessiva durante as 
mamadas, é frequente e acarreta uma redução do ganho pon- 
deral e desnutrição. 

Os sinais de congestão venosa sistêmica são hepatomegalia, 
edema palpebral e de membros ou rápido aumento de peso, 
sendo esses sintomas mais frequentes nas crianças maiores e 
nos adolescentes. 

A classificação funcional da IC em adultos e adolescentes 
mais utilizada até hoje é que foi descrita pela New York Heart 
Association (NYHA) e leva em consideração a capacidade de 
realização de atividades físicas. Para lactentes e crianças me- 
nores, outra classificação foi proposta por Ross et al.! e é utili- 
zada até hoje. Na Tabela 2, estão descritas essas classificações. 


Exames complementares 

Radiografia de tórax 

Na maioria dos casos de IC na criança, pode-se observar uma 
cardiomegalia significativa a radiografia de tórax. Além disso, 
geralmente ocorre um aumento da trama vascular pulmonar 


Mecanismos de compensação 


Aumento da FC 


Aumento da contratilidade e dos elementos contráteis 
Aumento da pré-carga 


Sistema 
nervoso 
simpático 


—— 


IC COMPENSADA 


Sistema 
renina- 
-angiotensina- 
-aldosterona 


c 


Cardiotoxicidade direta 
Aumento da resistência vascular periférica 
(pós-carga) 

Aumento do consumo de O, miocárdico 
Aumento no stress de parede 


Disfunção progressiva do miócito 
Necrose celular 


IC DESCOMPENSADA 





Figura 1 Fisiopatologia da insuficiência cardíaca na criança. 


decorrente de hiperfluxo pulmonar, como nas cardiopatias 
com shunt esquerda-direita ou congestão venosa pulmonar, 
como as cardiomiopatias. Vale lembrar que algumas cardiopa- 
tias graves podem evoluir com IC e área cardíaca normal, como 
a drenagem anômala total das veias pulmonares obstrutivas, 
estenose das veias pulmonares ou estenose mitral (Figura 2). 


Eletrocardiograma (ECG) 

O objetivo principal do ECG na avaliação de uma criança com 
IC é definir o ritmo cardíaco. Na maioria dos casos de IC, o rit- 
mo cardíaco sera sinusal ou de taquicardia sinusal, entretanto, 
existem algumas arritmias que podem ser a causa da própria 
IC, como o bloqueio atrioventricular total e a taquicardia su- 
praventricular ou ventricular (Figura 3). Outro aspecto impor- 
tante a ser observado no ECG é a presença de sinais de isque- 
mia que podem sugerir a presença de doença isquêmica do 
coração, como pode ocorrer da arterite de Kawasaki ou na ori- 
gem anômala da coronária esquerda. 


Ecocardiograma 

Permite a avaliação anatômica, morfológica e funcional do co- 
ração, propiciando as informações fundamentais para o diag- 
nóstico etiológico da IC, bem como das repercussões e do grau 
de comprometimento do coração. Evolutivamente, é impor- 
tante instrumento de acompanhamento. É um método diag- 


Tabela 1 Principais sintomas de insuficiência cardíaca na 
criança 


Feto Recém-nascidos e Crianças 
lactentes 

Hidropisia fetal Taquipneia, Fadiga, intolerância 
dificuldade aos esforços, 


alimentar (cansaço, 
vômitos, refluxo), 
sudorese, palidez, 
desnutrição 


dispneia, taquipneia, 
dor abdominal, 
náuseas, vômitos, 
edema 








Tabela 2 Classificação da IC de acordo com sua classe 
funcional 






































Classes Para adultos e adolescentes Para crianças e 
(HYHA) lactentes! 
Assintomáticos, sem Assintomáticos 
limitações para atividades 
físicas cotidianas 

|| Sintomas desencadeados Lactentes: sudorese 
por atividades cotidianas, ou taquipneia leve às 
resultando em leve mamadas 
limitação a atividade física Crianças maiores: 

dispneia aos exercícios 
| Sintomas desencadeados Lactentes: sudorese 
por atividades menos ou taquipneia 
intensas que as cotidianas, acentuada às mamadas 
com moderada a acentuada com redução do 
restrição à atividade física crescimento 
Crianças maiores: 
dispneia acentuada aos 
exercícios 
IV Sintomas em repouso, Sintomático em 


resultando na inabilidade de 
realizar qualquer atividade 
física sem desconforto 


repouso: taquidispneia, 
triagem intercostal, 
gemido e sudorese em 
repouso 
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nóstico fundamental e indispensável em quase todas as situa- 
ções de IC em pediatria. 


Ressonância magnética (RM) 

A RM cardíaca tem sido cada vez mais utilizada para realizar o 
diagnóstico das cardiomiopatias crônicas, com uma excelente 
acurácia no diagnóstico. Além disso, pode ser utilizada para o 
acompanhamento de cardiomiopatias com evolução lenta, 
como a distrofia muscular de Duchenne e a cardiomiopatia se- 
cundária ao uso de antracíclicos. A RM também pode ser utili- 
zada para o diagnóstico da miocardite aguda, porém ainda não 
existem estudos suficientes para avaliar a sua verdadeira acu- 
rácia nessa situação. 


Biomarcadores 


O peptídio natriurético cerebral (BNP ou NT-pro-BNP) tem 
mostrado grande utilidade para o diagnóstico de IC na fase agu- 
da e descompensada, principalmente no diagnóstico diferen- 
cial de doenças pulmonares como asma ou broncoespasmo.’ 





Figura 2 Radiografia de tórax de crianças com insuficiência 
cardíaca. (A) Lactente de 11 meses portadora de uma 
grande comunicação interventricular, observando-se 
cardiomegalia e aumento da trama vascular pulmonar. 

(B) Recém-nascido com conexão anômala total de veias 
pulmonares (forma obstrutiva) cuja área cardíaca é 

normal e a trama vascular pulmonar está aumentada por 
congestão venocapilar. 






















































































































































































































































































Figura 3 Traçado de ECG de uma criança de 18 meses de 
idade com insuficiência cardíaca crônica. O ECG demonstra 
uma taquiarritmia (taquicardia supraventricular) com FC 
em torno de 220 bpm. Neste caso, o quadro de IC era 
decorrente da arritmia cardíaca crônica. 
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Nos casos suspeitos de miocardite aguda, a dosagem da 
troponina T encontra-se elevada e pode ser bastante útil para 
o diagnóstico diferencial com outras patologias. 


Tratamento 

Crianças com sinais e sintomas de IC requerem uma avaliação 
rápida do estado hemodinâmico e a identificação das causas 
reversíveis da IC. O tratamento deve ser instituído de forma 
rápida para evitar deterioração do quadro. 


Tratamento da IC aguda 

O tratamento da IC aguda deve ser feito de acordo com o esta- 
do hemodinâmico apresentado pela criança. O quadro clínico 
da IC aguda geralmente decorre de sobrecarga de volume 
(congestão) e/ou baixo débito sistêmico (Figura 4). O trata- 
mento deve ser direcionado para o mecanismo predominan- 
te, ou seja, se estiverem predominando os sinais de conges- 
tão, o tratamento deve ser predominantemente na linha de 
diuréticos, e se predominarem os sinais de baixo débito, o 
tratamento deve se direcionado para o uso de inotrópicos e 
vasodilatadores. 

Pacientes que estão bem compensados (grupo A) podem 
migrar para o grupo B com sobrecarga volumétrica e apresen- 
tar sinais e sintomas de congestão venosa sistêmica ou pulmo- 
nar. Ao surgirem sinais de baixo débito, migram para o grupo 
C. Com a utilização de diuréticos, geralmente, os pacientes 
dos grupos C e B retornam para o grupo A. Entretanto, alguns 
permanecem mal perfundidos, apesar de restabelecida a nor- 
movolemia (grupo D), necessitando de suporte inotrópico. 


Diuréticos 

Diuréticos de alça têm papel fundamental na conduta de pa- 
cientes com IC aguda e são recomendados para pacientes com 
sinais de congestão. Estudos em adultos evidenciam clara- 


mente uma melhora sintomática e redução de hospitalização, 
o que justifica o seu uso, mesmo que empírico, na população 
pediátrica. Diuréticos tiazídicos potencializam a ação dos diu- 
réticos de alça e podem ser associados a eles quando a respos- 
ta não for adequada. 

O objetivo do tratamento com diurético é trazer o paciente 
de volta ao estado de volemia normal com pressão arterial 
adequada e estado hidreletrolítico normal. 

A dose inicial de furosemida utilizada é de 0,5 a 1 mg/kg/ 
dose, endovenosa, em um intervalo de 4a 12 horas. 


Agentes inotrópicos 

Esses medicamentos parecem melhorar a perfusão dos ór- 
gaos-alvo e têm sido amplamente utilizados na IC aguda que 
se apresenta com sinais de baixo débito sistêmico. 

Milrinona tem sido o inotrópico de escolha, em pacientes 
com síndrome de baixo débito. É um agente inotrópico com 
propriedades vasodilatadoras, melhorando o índice cardíaco, 
reduzindo a pressão capilar pulmonar e a resistência vascular 
periférica. Em lactentes e crianças, previne a sindrome de bai- 
xo débito no pós-operatório de cirurgia cardíaca. Pode causar 
dilatação periférica e deve ser usada com cautela em pacientes 
hipotensos. É o agente inotrópico de escolha quando o pacien- 
te se encontra na condição clínica D (frio e seco). 


Agentes catecolaminérgicos 
Os agentes catecolaminérgicos mais utilizados na IC aguda 
são a dobutamina e a epinefrina. 

A dobutamina apresenta efeitos semelhantes aos da milri- 
nona, porém tem um efeito taquicardizante, além de aumen- 
tar o consumo miocárdico de oxigênio. Além disso, podem ser 
necessárias doses altas em pacientes em uso de betabloquea- 
dores. As doses recomendadas para o tratamento da IC aguda 
estão entre 5 e 15 mcg /kg /minuto. 


1. Há sinais de 
congestão? 


DITA 


NÃO 


2. Há sinais de 
baixo débito 
C 
(frio 
e seco) 


Hipotensão 

Pressão de pulso | 

Extremidades frias 
Irritabilidade/alteração de consciência 





Hepatomegalia 
Taquipneia 
Ortopneia 
Edema 

Ascite 


SIM 


D 
(frio 
e úmido) 


Figura 4 Apresentação clínica da insuficiência cardíaca aguda.* 


A epinefrina é um agente que aumenta a frequência cardia- 
ca, o volume sistólico e a resistência vascular periférica, de- 
vendo ser utilizada naquelas situações de baixo débito sistê- 
mico com hipotensão arterial significativa. Devem-se utilizar 
doses entre 0,05 e 0,2 mcg/kg /minuto, evitando-se doses 
elevadas que geralmente estão associadas a arritmias cardia- 
cas e comprometimento do leito capilar distal. 

Na ICC grave, ao se antever a possibilidade de fadiga mus- 
cular e na iminência de se instalar uma insuficiência respirató- 
ria, a indicação de assistência ventilatória mecânica pode ser 
logo feita, independentemente de parâmetros gasométricos. 
Essa medida acaba sendo profilática e muito favorável nessas 
situações. 


Tratamento da IC crônica 

Grande parte das crianças com cardiomiopatias ou cardiopa- 
tias congênitas complexas evolui para fase crônica e necessita 
de tratamento medicamentoso. 

O tratamento medicamentoso da IC crônica na criança 
deve ser voltado para o controle dos mecanismos fisiopatoló- 
gicos envolvidos nessa fase, ou seja: 

e redução e controle dos sinais de hipervolemia sistêmica e pul- 
monar; 

e inibição do sistema renina-angiotensina-aldosterona e do sis- 
tema simpático (vasoconstritores); 

e redução da pos-carga ventricular, permitindo melhor desem- 
penho miocárdico. 


Existe uma grande diversidade de etiologias que podem evo- 
luir com IC crônica na criança, mas a mais importante é a dis- 
função sistólica do ventrículo esquerdo, com circulação biven- 
tricular e, para esse grupo de pacientes, será descrita a 
abordagem medicamentosa. 


Diuréticos 
Os diuréticos de alça têm um papel fundamental no manejo 
dos sintomas de congestão sistêmica e pulmonar de crianças 
com IC crônica e têm o objetivo de retornar o paciente a um es- 
tado de normovolemia. Embora não haja nenhum estudo pu- 
blicado que tenha avaliado a efetividade do diurético na redu- 
ção de mortalidade da IC crônica em crianças, uma revisão da 
Cochrane sobre o uso de diuréticos em adultos com IC crônica 
mostrou redução dos sintomas, melhora da capacidade física 
e possível melhora na sobrevida. Esses dados, aliados a expe- 
riência empírica, são suficientes para respaldar o uso dos diu- 
réticos nas situações de IC com congestão pulmonar e sistêmi- 
ca. Em algumas situações, pode-se utilizar um diurético 
tiazídico em associação ao diurético de alça, potencializando 
sua ação e aumentando o efeito diurético. Os diuréticos mais 
utilizados são: 

1. Furosemida: diurético de alça. Dose (oral ou EV): 1 a 6 mg/ 
kg /dia, fracionados em 1 a 4 doses diárias. Pico de ação: após 
la2 horas; duração: 6a 8 horas. 

2. Bumetanida: diurético de alça mais potente que a furosemida. 
Dose (oral ou EV): 0,01 a 0,] mg/kg /dose, a cada 6 a 24 horas. 
Dose máxima: 10 mg/dia. 
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3. Hidroclorotiazida: diurético tiazídico. Dose (oral): 1 a 2 mg/ 
kg/dia, divididos em 1 ou 2 doses diárias. Início de ação: 2 ho- 
ras; duração: 6 a 12 horas. 


Inibidores da enzima conversora 

da angiotensina (IECA) 

Alguns estudos retrospectivos realizados na década de 1990 
mostraram melhora da sobrevida de crianças com IC por car- 
diomiopatias que utilizaram TECA,>* embora outro estudo 
mais recente não tenha conseguido mostrar esse mesmo re- 
sultado.” Apesar de largamente utilizado, até o momento, não 
há nenhum estudo randomizado controlado que avaliou o 
efeito do IECA na sobrevida de crianças com IC. Por outro 
lado, vários estudos controlados realizados em adultos mos- 
traram redução dos sintomas e melhora da sobrevida com a 
utilização dos IECA. 

Captopril é o IECA de primeira escolha para a maioria das 
crianças, sendo que o enalapril pode ser utilizado em crianças 
maiores que 2 anos de idade. Deve-se ter muito cuidado com 
sua utilização em neonatos e lactentes jovens por conta da 
imaturidade renal e do risco de hipotensão. Em decorrência 
disso, deve-se iniciar o tratamento com doses mais baixas e ti- 
tular o aumento da dose ao longo de alguns dias até atingir a 
dose plena. Caso haja sinais de insuficiência renal, deve-se re- 
duzir a dose ou até mesmo suspender sua utilização nos pri- 
meiros meses de idade, ocasião em que é comum. 

Os IECA utilizados sao: 

1. Captopril (administração por via oral): 
e neonato: dose inicial de 0,05 a 0,1 mg/kg a cada 8 a 24 ho- 
ras; dose terapêutica: 0,5 a 2 mg/kg /dia a cada 6a 24 horas; 
e crianças: dose inicial de 0,15 a 0,5 mg/kg a cada 8 a 24 ho- 
ras; dose terapêutica: 2,5 a 6 mg/kg /dia a cada 6a 24 horas; 
e quando houver necessidade de administrar uma fração do 
comprimido, recomenda-se que a medicação seja dissolvi- 
da em água por um período de 10 minutos, devendo-se 
evitar o uso de soluções manipuladas, pelo risco de perda 
do princípio ativo da medicação. 
2. Enalapril (administração por via oral): 
e crianças: dose inicial de 0,05 a 0,1] mg/kg a cada 12 a 24 
horas; dose terapêutica: 0,2 a 0,5 mg/kg /dia a cada 12 a 
24 horas. 


Betabloqueadores 

Esta terapia está bem estabelecida em adultos, sendo os bene- 
fícios atribuídos ao controle da atividade simpática, diminui- 
ção da frequência cardíaca e aumento do enchimento diastóli- 
co ventricular. Entretanto, a eficácia dos betabloqueadores em 
crianças com IC ainda não está totalmente comprovada. Em 
um estudo multicêntrico randomizado duplo cego, realizado 
com crianças e adolescentes com IC, o uso de carvedilol não 
mostrou melhora da fração de ejeção após 8 meses de trata- 
mento. Por outro lado, outro estudo unicêntrico realizado com 
pacientes semelhantes mostrou que o uso de carvedilol redu- 
ziu a mortalidade e a necessidade de transplante cardíaco, 
tendo havido melhora de parâmetros ecocardiográficos. Os 
betabloqueadores utilizados em crianças são: 
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e carvedilol: dose inicial de 0,03 a 0,08 mg/kg a cada 12 horas. 
A dose deve ser aumentada a cada 2 ou 3 semanas, depen- 
dendo da tolerância. Dose terapêutica: 0,6 a 2 mg/kg/dia 
em 2 doses diárias (a cada 12 horas). Dose máxima é de 
50 mg/dia; 

e metoprolol: dose inicial de 0,1 a 0,2 mg/kg a cada 12 horas. 
Dose terapêutica de 0,5 a 2 mg/kg /dia, em 2 doses diárias (a 
cada 12 horas). 


Antagonista da aldosterona (espironolactona) 

O uso de drogas que bloqueiam o efeito da aldosterona já está 
bem estabelecido em adultos com IC por disfunção sistólica 
do ventrículo esquerdo, havendo vários estudos randomiza- 
dos que demonstraram redução da mortalidade nessa situa- 
ção. Entretanto, os dados publicados sobre o uso de espirono- 
lactona em crianças são muito limitados até o momento. 
Apesar disso, o seu uso em crianças com IC é realizado naque- 
les pacientes que já estão em uso de doses otimizadas de beta- 
bloqueadores e TECA e que ainda não apresentaram melhora 
na função ou do remodelamento ventricular. As doses reco- 
mendadas de espironolactona são: 1 a 2 mg/kg /dia divididos 
em 1 ou 2 doses diárias. Hiperpotassemia pode ocorrer naque- 
les pacientes que estejam utilizando espironolactona em asso- 
ciação com TECA, especialmente se houver disfunção renal. 
Nessa situação, o nível sérico de potássio deve ser avaliado pe- 
riodicamente. 


Digoxina 
Em adultos com IC crônica, o uso da digoxina mostrou redu- 
ção da taxa de hospitalização e certa melhora de alguns crité- 
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rios de qualidade de vida, porém não alterou a sobrevida. Já 
em crianças com IC, não existem dados suficientes que de- 
monstrem melhora da função ventricular ou mesmo de sinto- 
mas com uso de digoxina. Diante disso, considera-se que não 
ha recomendação para sua utilização. Entretanto, ela pode ser 
utilizada como medicação antiarrítmica e, se for feita em as- 
sociação com o carvedilol, deverá ter sua dose reduzida pela 
metade. 
As doses utilizadas na faixa etária pediátrica são: 

e 1mésa2anos: 10 mcg /kg /dia, divididos em 2 doses diárias; 

e 2a5anos:7,5a10 mcg/kg /dia, divididos em 2 doses diárias; 

e Sal0anos: 5a 10 mcg /kg/dia, divididos em 2 doses diárias; 

e >10anos:2,5a 5 mcg /kg /dia, em uma dose diária. 


Na Figura 5, pode-se observar um esquema que mostra a linha 
terapêutica da IC na criança levando-se em consideração sua 
classe funcional e as principais medicações a ser utilizadas em 
cada etapa. 


Tratamento da causa da insuficiência cardiaca 
É de fundamental importância identificar a causa principal da 
IC na criança, pois, além das medidas citadas anteriormente, 
pode ser necessário o tratamento específico de cada causa. 
Nas cardiopatias críticas do recém-nascido, como a sindro- 
me da hipoplasia do ventrículo esquerdo e a interrupção do 
arco aórtico, deve-se utilizar imediatamente a prostaglandina 
El para manter o canal arterial aberto. 
Nos casos dos defeitos septais que levam à IC no lactente, o 
tratamento clínico é instituído com o objetivo de estabilizar o 
paciente até a realização da correção cirúrgica. Nessas cardio- 
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Figura 5 Linha terapêutica da insuficiência cardíaca na criança.‘ 


patias, o tratamento cirúrgico deve ser realizado de forma pre- 
coce e adequada, pois acarreta uma resolução completa do 
quadro de IC na criança. Para outras cardiopatias mais com- 
plexas, como no ventrículo único, o tratamento cirúrgico é fei- 
to de forma estadiada, em 2 ou 3 tempos, e, nesses casos, ha 
necessidade de tratamento clínico intercalado com o trata- 
mento cirúrgico. 

Nas últimas duas décadas, verificaram-se importantes 
avanços no campo do cateterismo intervencionista, que é ou- 
tra forma de realizar o tratamento de algumas cardiopatias 
congênitas graves. A valvoplastia por cateter-balão tornou-se 
uma terapêutica bastante comum no tratamento das esteno- 
ses das valvas aórtica e pulmonar. Esse procedimento inicial é 
extremamente útil porque, além de abordar o fator causal da 
IC, permite postergar outros procedimentos, mesmo que ci- 
rúrgicos, para quando a criança estiver maior, sendo, então, 
realizado com mais facilidade. Em outras cardiopatias, pode 
ser necessário realizar uma atriosseptostomia por cateter-ba- 
lão, como na transposição das grandes artérias com forame 
oval restritivo, procedimento este que pode ser guiado por ul- 
trassonografia a beira do leito. 

Infelizmente, em várias situações, a falência cardíaca pode 
ser progressiva e irreversível, seja nas cardiopatias congênitas, 
seja nas cardiomiopatias. Diante dessa situação, deve-se pen- 
sar na possibilidade de realização de transplante cardíaco. No 
Brasil, esse procedimento tem sido realizado desde o início da 
década de 1990, mostrando bons resultados no curto prazo, 
porém uma sobrevida em 20 anos em torno de 25%. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Descrever as principais causas de IC na criança. 

e Conhecer os mecanismos fisiopatológicos da IC. 

e Reconhecer os principais sinais e sintomas de IC nas 
diversas faixas etárias pediátricas. 

e Solicitar os exames principais na investigação de IC na 
criança. 

e Realizar o tratamento inicial da IC aguda. 

e Conhecer as bases terapêuticas da IC crônica na 
criança. 
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A PELE DA CRIANÇA 


Susana Giraldi 
Tânia Bernadete Campos 


Introdução 

A pele é o órgão que protege o organismo contra agressores ex- 
ternos (mecânicos, térmicos, químicos, infecciosos e tóxicos) 
e estabelece a comunicação do meio externo com o interno por 
receptores sensoriais da superficie cutânea. O sistema nervoso 
e a epiderme têm a mesma origem do ectoderma. A vulnerabi- 
lidade da pele humana depende da maturidade do estrato cór- 
neo (no embrião, recém-nascido prematuro, recém-nascido a 
termo, lactente, na criança maior ou no adolescente). Quanto 
menor a idade gestacional, mais imatura é a barreira cutânea, 
levando a uma maior permeabilidade a substâncias. 


Embriogênese, anatomia e histologia da pele 
A pele origina-se dos folhetos ectodérmico (formando epider- 
me, glândulas, pelos e unhas) e do mesodérmico (derme e hi- 
poderme). Seu desenvolvimento ocorre na 10º semana de ges- 
tação com a organogênese, a histogênese e a maturação.! O 
invólucro cutâneo é o maior órgão do corpo humano e corres- 
ponde a 15% do peso corpóreo." A organogênese inicia-se no 1º 
mês de gestação e termina no 60º dia com a maturação dos te- 
cidos no final do 1º e início do 2º trimestre.” A pele divide-se 
em epiderme (epitélio), derme e junção dermoepidérmica (in- 
terface com a epiderme e o mesênquima), que é uma unidade 
isolada, e a hipoderme (Figura 1). Outras estruturas surgem 
em paralelo, como a vascularização, a inervação, os melanóci- 
tos, as células de Langerhans e os mastócitos. Entre a 8º e a 10º 
semana de gestação, aparecem os melanócitos na epiderme, 
de acordo com o desenvolvimento da crista neural.! 

As células de Langerhans são células dendriticas que deri- 
vam da medula óssea a partir da 72 semana de gestação, mi- 
gram e se fixam na epiderme. Produzem interleucina-1, auxi- 
liam na ativação das células T e atuam nas reações 
imunológicas de hipersensibilidade tardia.** 

O queratinócito, originário do ectoderma a partir da 24º se- 
mana de gestação, tem como função produzir queratina (fila- 
mentos de proteínas), que forma o estrato córneo e é a protei- 
na estrutural de pelos e unhas.'*° 


Apêndices epidérmicos (pelos, glândulas sebáceas, apócri- 
nas e écrinas) são formados a partir do 3° mês de gestação do 
estrato germinativo embrionário.» As glândulas sebaceas sao 
maiores no neonato e contribuem com sua secreção para a for- 
mação do verniz caseoso. Dos folículos pilosos desenvolvem- 
-se o músculo eretor do pelo, a glândula sebacea e as apócri- 
nas.*° As glândulas écrinas estão presentes nas regiões 
palmoplantares a partir do 4º mês de gestação. No início do 5º 
mês, desenvolvem-se nas axilas e, no final do 5º mês, no res- 
tante do corpo, sendo iguais as do adulto com função de regu- 
lação térmica. As glândulas apócrinas são odoriferas, abrem- 
-se perto do folículo pilossebaceo e são encontradas em axilas, 
regiões anogenitais, condutos auditivos externos (glândula 
ceruminosa), pálpebras (glândula de Moll) e mamas (glându- 
las mamarias).'*>° 

O melanocito, responsavel pelo pigmento da epiderme, 
tem origem na crista neural e, na 8º semana de gestação, ja 
está presente na epiderme. Posteriormente, aloja-se na cama- 
da basal, em número de 1 para cada 10 queratinócitos produ- 
zindo melanossomas (pigmento), que serão distribuídos para 
cada grupo de 32 queratinócitos epidérmicos.* 

A epiderme fetal é fina, composta por 2 a 3 camadas de cé- 
lulas e torna-se mais espessa na 24º semana de gestação, tor- 
nando-se queratinizada a partir da 34º semana. A pele do re- 
cém-nascido a termo é similar à do adulto.” Os lipídios da 
camada córnea (gorduras ácidas monossaturadas ou insatura- 
das, colesterol, ácidos graxos livres e ceramidas) têm ação hi- 
drofilica e melhoram a permeabilidade da barreira cutânea. O 
ácido linoleico é encontrado em toda a camada lipídica ácida 
da epiderme; os ácidos graxos livres surgem na região intrafo- 
licular por ação de lipases bacterianas.“ A deficiência dos aci- 
dos graxos essenciais é observada na pele do recém-nascido 
pré-termo, que apresenta clinicamente pele eritematodesca- 
mativa com função de barreira alterada.!”” 

As propriedades da camada córnea são: 

e relativa impermeabilidade a água, eletrólitos e substâncias tó- 
xicas; 
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Semanas 


A | 5a | 12a 


Figura 1 Desenvolvimento da histologia da pele. 
Fonte: adaptada de Fletcher MA. 


e resistência a substâncias corrosivas; 

e restrição da passagem de corrente elétrica (alta impedância); 

e dificuldade de proliferação de microrganismos (baixo teor de 
água); 

e proteção contra as radiações solares ultravioleta (melanina 
absorve e difunde a energia radiante). 


A junção dermoepidérmica forma-se a partir da 14º semana 
gestacional com numerosos desmossomos que conectam as 
células da epiderme umas as outras. Os monofilamentos estão 
presentes entre as células da camada intermediária em torno 
da 16º semana de gestação. A pele do feto, ao final do 3º tri- 
mestre, é similar à pele do adulto, porém tem pouca efetivida- 
de como barreira.” 

O desenvolvimento da derme ocorre por modificações da 
epiderme e do próprio fluido amniótico. A derme fetal é for- 
mada por células mesenquimais e, no 3º mês gestacional, apa- 
recem as fibras reticulares (ácido hialurônico e mucopolissa- 
carídios) e os fibroblastos. Essa camada gelatinosa dá a 
resistência mecânica da pele, e as fibras elásticas são microfi- 
brilas da derme papilar dispostas perpendicularmente a epi- 
derme. 

A derme aloja os anexos cutâneos (glândulas sudoriparas 
écrinas e apócrinas, folículos pilossebáceos e músculo eretor 
do pelo), fibroblastos, histiócitos, mastócitos, células mesen- 
quimais indiferenciadas, leucócitos e plasmócitos (células de 
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origem sanguínea). Também se encontram vasos sanguíneos, 
linfáticos e estruturas nervosas.‘ 

A partir da 15º semana gestacional, inicia-se a formação da 
hipoderme, com a diferenciação das células mesenquimais 
em adipócitos. As funções da hipoderme são o isolamento tér- 
mico, a reserva nutritiva e a proteção mecânica." 

As terminações nervosas estão presentes na pele do em- 
brião (precursores das células de Schwann) desde a 8º sema- 
na e continuam se desenvolvendo no feto até a mielinização 
completa após o nascimento." Os nervos cutâneos (termina- 
ções nervosas livres) encontram-se abaixo da lâmina basal da 
epiderme, assim como as células de Merkel e os receptores es- 
pecializados. Estes captam os sentidos (sensação de tato, dor 
e temperatura) e ocorre a transmissão dos estímulos nervosos 
até a célula sensitiva da medula espinal.” Nas palmas das 
mãos e plantas dos pés, há corpusculos de Vater-Pacini (pres- 
são); nas pontas dos dedos, glande, prepúcio, clitóris, peque- 
nos lábios, região perianal, pálpebras, vermelhão dos lábios e 
língua, há corpúsculos de Meissner (tátil). As terminações 
sensitivas saem dos corpúsculos de Krause, e os corpúsculos 
de Ruffini são fibras nervosas relacionadas a sensibilidade tér- 
mica.** Os filetes nervosos, responsáveis pela sensação de vi- 
bração, saem da pele e penetram a região dorsal da medula pe- 
las raízes posteriores. 

A inervação motora da pele (sistema nervoso autônomo) 
provoca contração das células musculares lisas das paredes 


das arteríolas, do músculo eretor do pelo e das células mioepi- 
teliais das glândulas apócrinas. As glândulas écrinas são iner- 
vadas por fibras simpáticas colinérgicas e não adrenérgicas, 
(inervação simpática). As glândulas apócrinas são inervadas 
por fibras simpático-adrenérgicas, controladas pelo centro 
simpático do sistema nervoso central.”? 

A vascularização sanguínea ocorre no início do período em- 
brionário, com a diferenciação de um grupo de células do me- 
soderma extraembrionario do saco coriônico em angioblastos. 
A distribuição dos vasos sanguíneos cutâneos consiste em um 
plexo subcutâneo de pequenas artérias a partir das quais saem 
arteríolas para dentro da derme, onde se interconectam. As ar- 
teriolas e as vénulas formam três plexos na derme: um subpa- 
pilar, um em torno dos folículos pilosos e um em torno das 
glândulas sebáceas. Cada um desses plexos dá origem à rede 
de capilares arteriais e venosos localizados predominante- 
mente na derme.!* Os vasos linfáticos têm seu início no perío- 
do embrionário e são divididos em capilares linfáticos, vasos 
linfáticos pós-capilares e vasos linfáticos profundos, localiza- 
dos na derme subpapilar profunda. 

O músculo liso (involuntário) origina-se no tecido conjun- 
tivo da derme superior e está presente no músculo eretor do 
pelo, túnica da genitália externa e na aréola dos mamilos. 

O músculo estriado (voluntário) ocorre na pele do pescoço 
(platisma) e na face (músculos da expressão). 

A pele, órgão complexo, exerce funções de barreira, prote- 
ção física e imunológica, termorregulação, percepção (calor, 
frio, dor e tato), secreção de substâncias e de precursores de 
vitamina D.A mais importante função é a de barreira (estrato 
córneo), impedindo a desidratação, a intoxicação, a absorção 
de produtos tóxicos e a invasão de microrganismos.” As glân- 
dulas sebáceas, reguladas por ação hormonal androgênica, es- 
trogênica e de glicocorticoides, secretam substâncias que evi- 
tam a perda de água. 


Variações anatômicas e fisiológicas da pele 
do recém-nascido a termo e do prematuro 

A vida extrauterina influencia as mudanças estruturais da epi- 
derme no recém-nascido pré-termo. Na 2º ou 3º semana de 
vida, a epiderme é histologicamente similar à do recém-nasci- 
do a termo (Figura 2), apesar de ser mais fina (Figura 3), pela 
falta do leque de ondulações da junção dermoepidérmica. O 
estímulo para a rápida maturação, formação de ondulações e 
rápida renovação celular é a mudança do meio líquido para o 
meio gasoso extrauterino. 

A integridade da barreira pode ser avaliada pela mensura- 
ção da perda de água transepidérmica, pela absorção de subs- 
tâncias químicas, drogas tóxicas e liberação de gases.” 

O estrato córneo difunde passivamente certa quantidade 
de água pela pele e a perda transepidérmica de água é um pro- 
cesso ativo em resposta ao aumento da temperatura corporal 
(esforço físico, emoção ou estresse, substâncias vasoconstrito- 
ras, irradiação solar e fototerapia).’ 

Em 1851, Gerlach demonstrou que a pele do ser humano 
adulto libera CO, e absorve O.. A respiração cutânea do adulto 
é responsável por 1 a 2% do total da respiração.! A pele de re- 
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Figura 2 Pele de recém-nascido a termo. 





Figura 3 Pele de recém-nascido pré-termo. 


cém-nascidos prematuros com menos de 30 semanas de ges- 
tação é mais permeável a CO, e O,, principalmente nos primei- 
ros 4 dias de vida. A respiração percutânea é normalizada 
totalmente entre a 22 e 3? semana após o nascimento.! Se a 
concentração de O, do ambiente for aumentada, ocorre au- 
mento da difusão percutânea de oxigênio pela pele. A vaso- 
constrição cutânea causa evaporação cutânea com excreção 
de CO,; ela compensa a redução de trocas de gases pela circu- 
lação venosa cutânea. É muito importante observar que quan- 
do se usa invólucro impermeável, como polietileno, para redu- 
zir a perda de água por evaporação pela pele dos 
recém-nascidos prematuros, limita-se também a respiração 
cutanea.! 

Dependendo da região, o pH cutâneo varia de 4 a 7, porém, 
na maioria das vezes, esta em torno de 4,2 a 5,6. Logo após o 
nascimento, o pH é mais alcalino e vai se acidificando do 3º 
para o 4º dia de vida (Figura 4). A estabilização do pH ocorre a 
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Tabela 1 Comparação entre algumas estruturas da pele 
do recém-nascido a termo e do pré-termo 






















































































estrato córneo 


Prematuro Recém-nascido 

3º trimestre a termo 
Espessura 0,9 mm 1,2 mm 
Superfície Cornificação, algum Cornificação, pode ter 
epidérmica verniz mais verniz 
Espessura 50 a 60 um 50 a 60 um 
epidérmica 
Espessura do 4a 5um 9 a 10 um 
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-sebáceas pelo lanugo, lanugo, pelo 
desenvolvimento de secundário, grande 
glândulas sebáceas, atividade das 
aparecimento do glândulas sebáceas 
cabelo 

Glândulas Sudoriparas Função não bem 
sudoríparas e presentes na derme completa das 
sebáceas glândulas 
Hipoderme Lóbulos gordurosos Camada gordurosa, 
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Fonte: adaptada de Polin et al. 


RN a termo 


pH 6,34 


Alcalino 


RN dias 


pH 4,95 


SS 


Acido 





Figura 4 "Manto acido” da pele. Barreira funcional quimica 
e biológica, protege a penetração de microrganismos. 


partir do 1º mês de vida. O mecanismo da acidificação da pele 
do neonato não é conhecido, porém sua relativa alcalinização 
tem sido atribuída ao verniz caseoso, que tem um pH de 7,4. 
A produção do suor é a resposta das glândulas écrinas ao 
aumento da temperatura corpórea durante o esforço físico ou 
estresse, gerando perda de calor (controle da temperatura cor- 
pórea) pela evaporação do suor. As glândulas sudoriparas es- 
tão formadas antes do nascimento e permanecem ativas por 
toda a vida.! A glândula sudoripara écrina possui uma parte 
secretora e um ducto. A parte secretora é composta por células 
secretoras mioepiteliais que se contraem para liberar o suor, 
composto por água, sódio, cloro, potássio, ureia, lactato e 
amônia. O fluido é produzido pela ultrafiltragem do plasma 
sanguíneo e há reabsorção da água e dos solutos na porção 
distal da glândula. Uma vez na pele, o suor é evaporado e há a 
perda de 0,58 calorias para cada grama de água evaporada.”” 
A sudorese neonatal não é observada em crianças extrema- 
mente prematuras.' Os recém-nascidos requerem cuidados 


para manter a temperatura e evitar o estresse causado pelo 
frio, no entanto, ambientes aquecidos podem aumentar a su- 
dorese.” 

Estudos do líquido amniótico e do verniz caseoso encontra- 
ram substâncias (catelicidina, betadefensina-2 e alfadefensi- 
na) com ação de defesa imune inata.’ A ação antibacteriana 
desses peptídios explicaria a escassa flora bacteriana encon- 
trada nos bebês (Figura 5).º 

É relatada a não relação entre as bactérias encontradas na 
pele dos recém-nascidos e a flora vaginal da mãe. A coloniza- 
cao bacteriana na pele do recém-nascido é mais frequente 
com Staphylococcus aureus (cabeça, virilha, área periumbili- 
cal), difteroides, Escherichia coli, Proteus e coliformes (períneo 
e cordão umbilical), sugerindo que a pele dos bebês é coloni- 
zada por contato com pessoas que trabalham na sala de parto, 
berçários e membros da família. A colonização pelo Staphylo- 
coccus aureus nas fossas nasais das pessoas que trabalham di- 
retamente com os bebês é fator de risco para infecção. Mandel 
et al.” encontraram que a maioria das infecções de pele causa- 
das pelo S. aureus era superficial, porém os abscessos cuta- 
neos causados por essa bactéria causam septicemia e bactere- 
mia. O uso de curativos com álcool 70% ou clorexidina no coto 
umbilical e a limpeza das mãos da equipe dos berçários e da 
sala de parto diminuem em cerca de 80% as infecções por S. 
aureus.” A presença de Staphylococcus epidermidis na pele das 
crianças cria certa proteção competitiva com o S. aureus, pro- 
vavelmente pela liberação de substância antibacteriana co- 
nhecida como bacteriocina.' 

Os danos cutâneos (traumas durante o parto, punções da 
pele, adesivos para monitoramento dos bebês, doenças cuta- 
neas) favorecem a absorção de substâncias pela pele, princi- 
palmente nos prematuros.” 

A pele da criança exige cuidados especiais de higiene e con- 
servação com produtos hipoalergênicos e com pH ácido simi- 
lar ao pH cutâneo, uma vez que não interferem com tanta in- 
tensidade na microflora.°” 

O verniz caseoso (Figura 6), produto da secreção das glân- 
dulas sebáceas, sebo e lipídios da queratinização, constitui o 
filme lipídico da pele que auxilia na função protetora de barrei- 
ra contra as bactérias.” 

A gordura subcutânea do recém-nascido a termo contém 
ácidos graxos saturados (ácido palmítico) elevados em com- 
paração com o tecido adiposo do adulto. Os lipídios da camada 
córnea são compostos por gorduras ácidas monossaturadas 
ou insaturadas que são hidrofilicas, melhorando a permeabili- 
dade cutânea.” 
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Figura 5 Colonização da pele do recém-nascido. 





Figura 6 Recém-nascido a termo - verniz caseoso na 
superfície cutânea. 


Métodos para o exame dermatológico 

A anamnese é composta por dados obtidos no interrogatório 
com os pais, buscando-se parentesco dos cônjuges, história 
de doenças similares na família, doença crônica materna, uso 
de medicamento tóxico durante a gestação ou lactação, profis- 
são da mae, em que ambiente trabalha e local onde mora. De- 
ve-se também interrogar sobre as possíveis alterações físicas, 
congênitas ou adquiridas e comportamento emocional da 
criança. 

A característica étnica tem importância no diagnóstico e no 
prognóstico de algumas doenças cutâneas. 

A idade do paciente é importante, pois existem doenças de 
pele com maior incidência em determinados grupos etários. 

O meio ambiente pode ter envolvimento na patogênese ou 
exacerbação de certas doenças cutâneas em todas as faixas 
etárias, principalmente na criança. Deve-se pesquisar se o pa- 
ciente mora em apartamento ou em casa com jardim, bem en- 
solarada, ventilada ou úmida, e se há animais que possam ser 
vetores ou transmissores de doenças. A distribuição geografi- 
ca é verificada em caso de pacientes que viajaram ou migra- 
ram de regiões com prevalência de determinadas doenças e de 
areas rurais (flora e fauna específicas) ou urbanas (poluição, 
alimentos industrializados). 

Algumas doenças sistêmicas com repercussão cutânea são 
mais frequentes em determinadas épocas do ano, como as vi- 
rais no outono e na primavera.*? 
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Exame físico dermatológico 

O exame da pele é realizado com o paciente sem roupa coberto 
com lençol ou vestindo um avental. A luz do ambiente deve 
ser natural ou a fonte de luz deve ser branca. Faz-se inspeção, 
palpação e ausculta (em caso de tumorações com frêmito), no 
sentido craniocaudal, examinando-se a pele, as mucosas e os 
faneros. 

O uso de lente de aumento (dermatoscopio) e de lampada 
de Wood auxilia o exame. A biópsia de pele é exame comple- 
mentar para esclarecimento diagnóstico.' O médico deve ficar 
atento a sinais cutâneos que sugiram traumas ou agressões, 
causados por negligência ou violência contra a criança. Lesões 
de autoagressão, como a dermatite factícia e a tricotilomania, 
podem ser sinais de alerta de que o paciente está sujeito a es- 
tresse. As lesões elementares da pele podem ser primárias 
(manchas ou máculas, pápulas, nódulos, tubérculos, vegeta- 
ções, verrucosidades, vesículas, bolhas, pústulas, queratose e 
escamas) e secundárias (crostas, soluções de continuidade). 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 

e Conhecer a embriologia e a formação da pele e dos 
anexos cutâneos. 

e Avaliar as principais variações anatômicas e fisiológicas 
da pele do recém-nascido de termo e prematuro. 
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DERMATOSES NEONATAIS 


Kerstin Taniguchi Abagge 
Vânia Oliveira Carvalho 


Introdução 

Diversas alterações podem ser observadas na pele do recém- 
-nascido (RN) e elas podem ser congênitas ou adquiridas no 
período perinatal. Representam condições transitórias em 
função da maturação da pele ou ainda dermatoses permanen- 
tes. Algumas características fisiológicas podem dificultar o 
exame da pele do RN, por exemplo, a pele avermelhada em de- 
corrência do hematócrito elevado, o que limita a visualização 
das dermatoses de caráter vascular, ou a presença de icterícia, 
que pode dificultar a avaliação da coloração de diversas lesões 
tanto na pele quanto nas mucosas. 

O exame da pele do RN deve fazer parte da rotina do exame 
físico e ser realizado em boas condições de iluminação, em 
ambiente aquecido e com a criança totalmente despida. De- 
vem ser avaliados a pele, os fâneros e as mucosas, para detec- 
tar as lesões elementares, sua distribuição e localização. A 
pele é examinada por meio de inspeção, palpação e ausculta 
(nas tumorações com frêmito).! 

A maioria das dermatoses neonatais tem característica be- 
nigna e transitória, no entanto, podem ser um sinal de infec- 
ções sistêmicas ou ainda de doenças geneticamente determi- 
nadas.” Reconhecer corretamente as dermatoses neonatais é 
requisito importante a fim de iniciar o tratamento precoce nas 
dermatoses que podem ter elevada mortalidade (como o her- 
pes neonatal) e também evitar exames desnecessários e ansie- 
dade para os familiares nos casos de dermatoses transitórias, 
como o eritema tóxico neonatal.” Este capítulo propõe-se a 
apresentar as principais dermatoses observadas no período 
neonatal. 


Prevalência de dermatoses no período 
neonatal 

A prevalência de alterações cutâneas no período neonatal va- 
ria de 40º a 100%.°° A frequência dessas lesões depende da 
metodologia utilizada no estudo e das características climáti- 
cas e geográficas. Um estudo que avaliou a pele de 1.000 RN 
mostrou alterações cutâneas em 99%, sendo as mais observa- 


das hiperplasia sebácea (75%), mancha salmão (64,2%), hi- 
pertricose (59%), bolha de sucção (54%) e cistos palatinos 
(53,7%).º Em um estudo realizado no Egito, 67% dos 1.234 RN 
avaliados apresentavam algum tipo de lesão de pele, e as mais 
frequentes foram: hiperpigmentacao da genitália, cisto de mi- 
lia, eritema tóxico neonatal e mancha mongolica.* No Rio de 
Janeiro, a avaliação de 203 RN demonstrou que todos apre- 
sentavam algum achado cutâneo, e os mais observados foram: 
hipertricose lanuginosa fisiológica (69%), mancha mongolica 
(50,7%), hiperplasia sebácea (47,7%), hiperpigmentação epi- 
dérmica nas pregas, genitália e mamilos (42,8%), eritema tó- 
xico neonatal (36,9%), mancha salmão (36,4%), descamação 
fisiológica (18%) e pérolas de Epstein (15,2%).’ As diferentes 
frequências de dermatoses observadas durante o período neo- 
natal em diversos estudos determinam a importância do seu 
reconhecimento pelo pediatra e neonatologista. A seguir, se- 
rão apresentadas algumas das alterações cutâneas neonatais 
mais frequentes. 


Dermatoses que cursam com pápulas, 
vesículas e pústulas 

As dermatoses que se apresentam com vesículas e pústulas 
podem representar desde condições transitórias e benignas 
até dermatoses que ameaçam a vida, como é o caso do herpes 
neonatal. Por isso, reconhecer as características clínicas que 
diferenciam os dois extremos é fundamental.” Na Tabela 1, 
constam algumas das dermatoses neonatais transitórias que 
cursam com pápulas, vesículas, bolhas e pústulas. 


Erupções transitórias benignas 

O eritema tóxico neonatal é uma erupção autolimitada, benig- 
na e assintomatica que incide em 20 a 60% dos RN a termo e 
geralmente aparece no 2º ou 3º dia de vida.' As lesões são vesi- 
culas, pápulas e pústulas com 1 a 3 mm de diâmetro, rodeadas 
por halo eritematoso de 1 a 2 cm (Figuras 1 e 2), e seu início 
ocorre entre 24 e 72 horas de vida. Pode acometer todo o tegu- 
mento, poupando regiões palmares e plantares, e apresenta 


Tabela 1 Dermatoses transitórias e suas características 
evolutivas 


Dermatose/frequência Idade de Duração 
início/dias 
Eritema tóxico 1a4 Poucos dias 


neonatal/30 a 50% 


Pústulas: dias 
Máculas pigmentadas: 


Melanose pustulosa Nascimento 


transitória neonatal/ 


rara semanas 

Hiperplasia Nascimento Primeiro mês 

sebácea/50% 

Cistos de mília/40% Primeiras Poucas semanas 
semanas 

Miliária/3 a 5% 5a8 Poucos dias 


Nascimento Poucos dias 


Bolhas de sucção/ 
raras 





Figura 1 Eritema tóxico neonatal: manchas eritematosas 
difusas no tronco. 





Figura 2 Eritema tóxico neonatal: manchas eritematosas 
com pústula central. 


involução espontânea em aproximadamente 7 dias. A etiolo- 
gia é desconhecida e são sugeridos fatores ambientais, irrita- 
ção mecânica e química. Como o desaparecimento é esponta- 
neo, é necessário apenas assegurar a mãe quanto a 
benignidade dessa alteração cutânea neonatal. 

A melanose pustulosa transitória neonatal é uma dermato- 
se benigna e autolimitada que acomete menos de 1 a 4% dos 
RN e é mais observada em crianças com fototipo V e VI. As le- 
sões estão presentes já ao nascimento e são vesicopústulas 
com milímetros de diâmetro que podem ocorrer em qualquer 
região do corpo, inclusive nas palmas e plantas. Na evolução, 
as lesões rompem-se e deixam uma descamação em colarete 
que evolui com mancha hipercrômica (Figura 3). As manchas 
hipercrômicas residuais podem ser mais numerosas que as de- 
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mais lesões já ao nascimento e, quando associadas a pústulas, 
facilitam o reconhecimento dessa dermatose. A coleta de ma- 
terial da pústula pode auxiliar nos casos de dúvida diagnóstica, 
pois mostra acúmulo de neutrófilos e escassos eosinófilos; a 
cultura para bactérias é negativa. Ocorre melhora espontânea, 
sem lesões residuais e, portanto, não requer tratamento. 

A hiperplasia sebácea consiste de múltiplas lesões papula- 
res amareladas com 1 mm de diâmetro, localizadas no dorso 
nasal e na região malar (Figura 4). É dermatose frequente e es- 
tima-se que ocorra em 50% dos RN a termo, visto que tem 
como causa a estimulação das glândulas sebaceas por hormô- 
nios maternos androgênicos. As lesões desaparecem esponta- 
neamente dentro do 1º mês de vida.’ 

Os cistos de mília ocorrem em aproximadamente 50% dos 
RN, consistem de cistos de inclusão epidérmica e podem per- 
sistir por vários meses. Trata-se de lesão benigna e nenhuma 
terapia é necessária. São caracterizados na clínica por pápulas 
peroladas, levemente endurecidas, localizadas na região fron- 
tal e/ou mento (Figura 5), mas podem ocorrer em outras loca- 
lizações, como na região genital (Figura 6). 

A miliária é causada pela sudorese associada a obstrução 
das glândulas sudoriparas que ainda não estão totalmente de- 





Figura 3 Melanose pustulosa transitória neonatal: máculas 
acastanhadas e descamação em colarete. 





Figura 4 Hiperplasia sebácea: pápulas amareladas no 
dorso nasal. 
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Figura 5 Cistos de milia: pápulas esbranquiçadas na região 
perioral. 





Figura 6 Cistos de milia: pápula esbranquiçada no pênis. 


senvolvidas na criança, sobretudo no período neonatal. Ocor- 
re com maior frequência nas crianças que habitam em regiões 
de clima quente, nos estados febris, nos RN colocados em in- 
cubadoras e com o uso excessivo de agasalhos. Piora diante de 
estresse térmico e uso de roupas apertadas. Na miliária crista- 
lina ou sudâmina, a obstrução é produzida pelos detritos de 
queratinócitos, resultando em vesículas superficiais de 1 a 2 
mm de diâmetro, sem presença de eritema ao redor. Localiza- 
-se na face, na cabeça, no colo e no tronco superior e ocorre nos 
primeiros dias de vida. Na miliária rubra, a obstrução é mais 
profunda, na derme, resultando em pápulas avermelhadas 
pelo processo inflamatório (Figura 7). Tem início em geral de- 
pois da 1? semana de vida. Para melhora, deve-se evitar o 
aquecimento excessivo que promove a sudorese, utilizar rou- 
pas adequadas ao clima e manter a criança em local fresco. 

As bolhas de sucção são caracterizadas por bolhas solitárias 
ou erosões (Figura 8) no dorso dos dedos ou mãos, causadas 
pela sucção vigorosa pelo RN durante o período intrauterino. 
Sao condições benignas e desaparecem em poucos dias; orien- 
ta-se apenas higiene local adequada. 





Figura 7 Miliária rubra: pápulas eritematosas no tronco 
posterior. 





Figura 8 Bolha de sucção: exulceração e descamação no 
punho após ruptura. 


Dermatoses vesicopustulares causadas 
por agente infeccioso 
A infecção pelo virus herpes tipos I e II durante o período neo- 
natal pode ter evolução grave caso nao seja diagnosticada e tra- 
tada de maneira precoce. Sua ocorrência é estimada em 0,2 a 
0,5 a cada 1.000 nascidos vivos e pode ser adquirida no perio- 
do intraútero, durante o parto ou ainda no período pós-natal. O 
risco aumenta quando a primoinfecção ocorre durante a gesta- 
ção e é menor nos casos de parto cesariano. A suspeita clínica é 
baseada na presença de lesões que apresentam vesículas, pá- 
pulas eritematosas e pústulas que evoluem para crostas hemá- 
ticas (Figura 9). Lesões cicatriciais podem estar presentes em 
30% dos casos e frequentemente se associam a alterações do 
estado geral do RN. O acometimento sistêmico é frequente, 
com envolvimento de múltiplos órgãos, incluindo o sistema 
nervoso central. O exame citológico do conteúdo das vesículas 
(Tzanck) demonstra a presença de células de inclusão viral e a 
reação em cadeia da polimerase (PCR) identifica o vírus no es- 
fregaço da vesícula, assim como no líquido cefalorraquidiano 
(LCR) e no sangue. Na suspeita clínica, o tratamento deve ser 
iniciado o mais breve possível, mesmo sem a confirmação la- 
boratorial, com aciclovir (60 mg /kg/dia por 21 dias), a fim de 
minimizar a possibilidade de disseminação viral. 

A exposição intrauterina ou no período neonatal ao vírus 
varicela-zóster pode determinar três situações no RN: a sin- 
drome da varicela fetal, a varicela neonatal ou o herpes zóster 





Figura 9 Herpes simples: vesículas e pústulas com base 
eritematosa e crostas agrupadas. 


infantil. A síndrome da varicela fetal acomete o sistema mus- 
culoesquelético, o sistema nervoso central e a pele, e é deter- 
minada pela infecção do feto pelo vírus varicela-zóster. As le- 
sões estão presentes ao nascimento e caracterizam-se por 
cicatrizes estreladas e angulares com disposição em um der- 
mátomo. A varicela neonatal ocorre quando a mãe desenvol- 
ve varicela no período entre 5 dias antes e 3 dias depois do 
parto e, nesse caso, o RN tem elevada possibilidade de desen- 
volver varicela grave e disseminada. As lesões iniciam entre o 
5º e o 10º dia neonatal e são máculas avermelhadas que evo- 
luem para pápulas e vesículas ou, rapidamente, para múlti- 
plas lesões que podem se tornar hemorrágicas e necróticas, 
com comprometimento do estado geral. Pode haver pneumo- 
nite, hepatite e encefalite, e a mortalidade chega a 30% se não 
tratada.’ 

O herpes zóster é caracterizado por lesões vesiculares sobre 
base eritematosa que se localizam no trajeto de um nervo. 
Ocorre pela reativação do vírus varicela-zóster que fica latente 
no ganglio sensorial depois da infecção primária (varicela). 
Lactentes podem desenvolver herpes zóster sem que tenham 
apresentado evidência clínica de varicela quando expostos ao 
vírus da varicela no período intrauterino. Existem poucos rela- 
tos de herpes zóster no RN e, quando presente, a distribuição 
da lesão é muito característica e facilita o diagnóstico; o prog- 
nóstico é bom, exceto nos pacientes com imunossupressão. 
Neonatos expostos ao vírus varicela-zóster devem receber 
imunoglobulina específica, e aqueles que apresentarem qual- 
quer sinal de infecção devem ser tratados com aciclovir. 

A pustulose cefálica neonatal é caracterizada por pápulas 
eritematosas e pustulas® localizadas inicialmente na região 
malar e que, posteriormente, se estendem por toda a face e 
couro cabeludo (Figura 10) e podem se disseminar para o tron- 
co e membros superiores. A ausência de comedoes ajuda a di- 
ferenciar da acne neonatal. As lesões inflamatórias são reacio- 
nais a Malassezia furfur e, em geral, iniciam na 4º semana de 
vida e desaparecem espontaneamente em algumas semanas 
sem deixar cicatriz. O período de melhora pode ser diminuído 
com uso de derivados imidazólicos tópicos que estão indica- 
dos nos casos de lesões disseminadas.” 
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Figura 10 Pustulose cefálica neonatal: pápulas 
eritematosas isoladas e pústulas na região malar e frontal. 


Dermatoses vasculares 
A mancha salmão é uma lesão plana de coloração rósea clara 
com limites imprecisos que desaparece a vitropressão e torna- 
-se mais intensa frente ao choro e sucção, pois é causada por 
imaturidade vascular. Localiza-se na região occipital (Figu- 
ra 11), conhecida como a “bicada da cegonha”, também na re- 
giao frontal, na glabela (dita “beijo dos anjos”) e/ou nas palpe- 
bras superiores.” Ocorre em 50 a 70% dos RN brancos, evolui 
com melhora gradativa e desparece até o 3º ano de vida, quan- 
do ocorre maturação do sistema autonômico que inerva esses 
vasos sanguíneos.” 

A mancha vinho do Porto é dermatose permanente porque 
é uma malformação capilar. Clinicamente, apresenta-se como 
mancha de cor vinhosa intensa, homogênea e não é alterada 
pelo choro ou sucção da criança. A localização na face é, em 
geral, unilateral, e a forma isolada é a mais frequente (Figu- 
ra 12), mas pode estar localizada em qualquer região do corpo 
e variar de poucos milímetros a vários centimetros. Pode estar 
associada a anormalidades extracutâneas e a sindromes como 
a de Sturge-Weber, que deve ser investigada quando a mancha 
se localiza na região inervada pelo ramo oftálmico do trigêmeo 
(angiomas em leptomeninges e anomalias oculares). Nos ca- 
sos de mancha vinho do Porto extensa e localizada na face ex- 
terna dos membros inferiores, pode haver associação com a 
sindrome de Klippel-Trenaunay, na qual, além da anomalia 
vascular de baixo fluxo, pode haver associação com malforma- 
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Figura 11 Mancha salmão: mancha de coloração rósea na 
região occipital. 





Figura 12 Mancha vinho do Porto na região malar. 


ção linfática e hipertrofia de partes moles e ossos, o que deter- 
mina necessidade de acompanhamento clínico cuidadoso e 
abordagem multidisciplinar. 

O hemangioma da infância é o tumor vascular benigno 
mais comum na infância; em 50% dos casos, não está presen- 
te ao nascimento (ou ha uma lesão precursora), com cresci- 
mento durante os primeiros 15 dias de vida. Apresenta uma 
fase de crescimento rápido até os 6 a 9 meses de vida e regride 
de forma lenta até os 9 anos de idade. As meninas e os prema- 
turos são mais acometidos. Em geral, são lesões tumorais de 
coloração vinhosa, localizados principalmente na cabeça e no 
pescoço (Figura 13). Lesões múltiplas e pequenas (até 3 cm) 
são denominadas de hemangiomatose e podem estar associa- 
das a lesões em outros órgãos, como o figado. São classifica- 
dos em superficiais, profundos e mistos, dependendo da pro- 
fundidade de acometimento. Na maioria dos casos, não é 





Figura 13 Hemangioma: pápulas e placas de coloração 
vinhosa intensa. 


necessário tratamento ativo, pois ocorre involução esponta- 
nea. Nos casos em que existe alteração funcional, por conta do 
tamanho ou da localização, ou por compromisso estético, o 
propranolol está indicado e deve ser iniciado o mais precoce 
possivel.*® Para tanto, o pediatra deve orientar aos pais para 
que retornem prontamente se houver crescimento rápido da 
lesão em qualquer localização e que procurem avaliação pre- 
coce do dermatopediatra nas lesões com potencial de compli- 
cações, como aquelas localizadas na face, sobretudo ponta na- 
sal, região perioral e periocular, e lesões grandes em qualquer 
localização. 


Dermatoses que cursam com 
hiperpigmentação 

Os nevos melanocíticos congênitos (NMC) consistem de erros 
morfogênicos embrionários com acúmulo localizado de mela- 
nócitos e são considerados um mosaicismo somático não he- 
reditário. Resultam da alteração no desenvolvimento, cresci- 
mento e diferenciação das células embrionárias da crista 
neural. O diagnóstico é clínico e caracterizado pela presença 
ao nascimento de mancha com coloração que pode variar do 
castanho claro até o preto azulado, ou ainda uma placa infil- 
trada espessada e pilosa (Figura 14), que, ao longo da vida, 
acompanha o crescimento da criança. A presença de pelos 
pode ocorrer ao nascimento ou se desenvolver depois. O com- 
promisso estético varia conforme seu tamanho, localização e 
presença de pelos. Os NMC são classificados conforme o ta- 
manho (Tabela 2),º e a maioria dos NMC gigantes estão locali- 
zados no tronco e na cabeça. O risco de melanoma maligno em 
um nevo de tamanho grande e gigante é considerado maior do 
que na população em geral. Assim, o seguimento será neces- 
sário ao longo da vida por meio de avaliação clínica e derma- 
toscopia a cada 6 meses, com biópsia de lesões suspeitas 
quando necessário. É recomendado o acompanhamento mul- 
tidisciplinar, pois, em geral, não é possível a remoção cirúrgica, 
dependendo do tamanho e da localização.” Acompanhamento 
com psicologia, pediatria, dermatopediatria e cirurgia plástica 
se faz necessário. Os NMC de tamanho pequeno e médio po- 
dem ser acompanhados pelo pediatra, que deve estar atento 





Figura 14 Nevo melanocítico congênito gigante: mancha 
de cor castanho-escura no tronco posterior, pilificação 
mais espessa no terço superior e alguns nódulos no 
terço inferior, nevos menores ao redor da lesão que 
caracterizam a melanose cutânea. 


Tabela 2 Classificação dos nevos melanocíticos 
congênitos 


Nevo melanocítico congênito Tamanho* 
Pequeno < 1,5 cm 
Médio 1,5 a 10 cm 
Grande 10 a 20 cm 
Gigante > 20 cm 


* Considerar sempre a maior medida. 


para alterações de coloração, crescimento desproporcional ao 
crescimento da criança e sintomas locais, como prurido e san- 
gramento. 

A presença de múltiplos NMC é denominada melanose 
cutânea. A avaliação do sistema nervoso central por ressonan- 
cia magnética está indicada para afastar a possibilidade de 
melanocitose neurológica nos pacientes com NMC gigante lo- 
calizado na região posterior do tronco, assim como nos RN 
com melanose cutânea. A presença de alteração de sistema 
nervoso central caracteriza a melanose neurocutânea.” 

A mancha café-com-leite é uma lesão plana, bem delimita- 
da, de coloração homogênea bege a castanho-clara e formato 
arredondado ou oval. Pode estar presente ao nascimento e 
não requer qualquer investigação quando em número menor 
do que 6 lesões. Representa um critério para o diagnóstico de 
neurofibromatose quando, no lactente, houver mais de 6 le- 
sões com mais de 5 mm de diâmetro; é importante saber que 
devem existir no mínimo dois critérios para firmar esse diag- 
nostico.’ Essas lesões raramente estão presentes em número 
maior ao nascimento, mas se desenvolvem ao longo da vida, 
sobretudo após exposição solar. O pediatra deve estar atento 
para a história familiar, o surgimento de maior número de 
manchas café-com-leite e lesões pigmentadas puntiformes na 
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regiao axilar (efélides axilares — sinal de Crowe) que surgem 
nos primeiros anos de vida e são critérios para o diagnóstico 
de neurofibromatose.’ 

Manchas mongolicas são frequentes em toda a população 
da América Latina, localizadas com maior frequência na re- 
giao lombossacral; sao manchas de coloração marrom-azula- 
da ou arroxeada (Figura 15), mas podem acometer qualquer 
localização. O tamanho é variável de poucos a varios centime- 
tros, e desaparece ao passar dos anos. Ocorre por um defeito 
na migração dos melanócitos da crista neural no desenvolvi- 
mento embrionário, e essas células ficam acumuladas na der- 
me. Pelo caráter autoinvolutivo, não necessitam tratamento.!º 


Miscelânea 

O nevo sebáceo ocorre em 0,3% dos neonatos e é uma placa 
amarelada, localizada no couro cabeludo (Figura 16), cabeça 
ou pescoço, com ausência de cabelos. Trata-se de lesão benig- 
na com evolução estável até a adolescência, quando aumenta 
de tamanho por estímulo hormonal das glândulas sebáceas. 

A aplasia cútis congênita é uma ausência localizada e bem 
demarcada da pele e dos tecidos subcutâneos e, ao nascimen- 
to, pode ser recoberta por uma crosta (Figura 17). Em geral, 
está localizada no couro cabeludo e é isolada, mas pode estar 
associada a defeitos na calota craniana, sindrome de Adams- 
-Olivier e trissomia do 13. Lesões pequenas requerem apenas 
acompanhamento clínico, e as mais extensas podem necessi- 
tar de investigação e tratamento cirúrgico. 

Como foi descrito neste capítulo, a maioria das alterações 
cutâneas presentes nos RN saudáveis é benigna e/ou transi- 
tória, e o exame clínico e evolutivo é suficiente para o diagnós- 
tico e a orientação dos pais. No entanto, algumas condições 
podem ser graves, e o retardo no diagnóstico e no tratamento 
pode ser fatal. Dessa forma, na presença de dúvida diagnósti- 
ca, o pediatra deve solicitar sem demora a avaliação de um 
dermatopediatra. 





Figura 15 Mancha mongólica: mancha azul-acinzentada na 
região sacral. 
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Figura 16 Nevo sebáceo: placa amarelada macia à 
palpação no couro cabeludo. 





Figura 17 Aplasia cútis: área de exulceração arredondada 
no couro cabeludo. 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 
Diagnosticar as dermatoses neonatais transitórias. 


Conhecer a orientação terapêutica e as características 


evolutivas das dermatoses neonatais. 

Diferenciar as dermatoses transitórias daquelas que 
necessitam de tratamento. 

Conhecer o tratamento das dermatoses neonatais. 
Reconhecer dermatoses neonatais que necessitam de 
acompanhamento especializado. 
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PIODERMITES 
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Andrea Gisele P. Simoni 


Introdução 

A pele normal é colonizada por um grande número de bacté- 
rias que vivem como comensais em sua superficie ou nos foli- 
culos pilosos. Em algumas condições, esses microrganismos 
ou outros adquiridos podem provocar infecções cutâneas. 

As piodermites são infecções bacterianas da pele e dos seus 
anexos - o termo pyoderma é derivado do grego pyon (pus) + 
derma (pele). São causadas, na maioria das vezes, por cocos 
Gram-positivos (estafilococos ou estreptococos), isolados ou 
em associação, e estão entre os problemas mais comuns e im- 
portantes da clínica pediátrica. 

Piodermites primárias são aquelas nas quais a infecção 
ocorre na pele previamente saudável. As infecções secunda- 
rias ocorrem em lesões preexistentes na pele, colonizadas tan- 
to por bactérias componentes da flora residente ou transitória 
como por germes oportunistas. 

As características clínicas das piodermites variam conforme 
o agente etiológico, o local da infecção e fatores do hospedeiro. 
Neste último, podem desempenhar importante papel na resis- 
tência a infecção a integridade da barreira epidérmica (por 
meio da acidez de seu pH), a presença de secreção sebácea 
(ácidos graxos, particularmente o ácido oleico) e um estado nu- 
tricional adequado. Outro fator protetor importante é a produ- 
ção de substâncias antibióticas pelas bactérias da pele normal, 
capazes de inibir o crescimento de outros microrganismos. 

Sao fatores predisponentes a presença de macerações e le- 
sões cutâneas prévias, obesidade, tratamento com corticoste- 
roides ou quimioterápicos, disglobulinemias, disfunções leu- 
cocitárias, diabete, desnutrição e outras imunodeficiências 
congênitas ou adquiridas. 

A maioria dos pacientes com essas infecções podem ser ma- 
nejados ambulatorialmente. Contudo, nos últimos anos, tem 
sido observado, em algumas regiões do mundo, um aumento 
no número de casos que necessitam de internação e mesmo de 
procedimentos cirúrgicos associados a essas infecções.” 

Os agentes mais frequentemente envolvidos nas infecções 
de pele são cocos Gram-positivos, os Staphylococcus e os 


Streptococcus. Algumas regiões do Brasil ainda apresentam 
muitos casos de glomerulonefrite pós-estreptocócica, sendo 
esta uma demonstração direta de uma prevalência maior do 
Streptococcus. No entanto, nos últimos anos, alguns países e 
mesmo certas regiões do Brasil registram uma redução na 
ocorrência de infecções por Streptococcus e um aumento sig- 
nificativo das infecções por Staphylococcus, sendo esta a bac- 
téria predominante atualmente. Nos EUA, há um aumento do 
número das infecções de pele e um aumento da prevalência 
do chamado Staphylococcus aureus resistente a oxacilina /me- 
ticilina de perfil comunitário, abreviado em inglês como CA- 
-MRSA. Além disso, vários hospitais e clínicas alteraram seus 
protocolos terapêuticos, pois apresentavam uma prevalência 
de 75 a 80% desse agente nas culturas das infecções de pele. 
Na Argentina, houve a detecção dessa bactéria em até 70% 
das infecções atribuídas ao Staphylococcus.'** 

Nota-se ainda que, nos EUA, as infecções de pele saltaram 
da 21º posição nos atendimentos em 1997 para a 9º posição em 
2009, e as internações por infecções de pele que ocupavam a 5º 
posição em custos de internação atingiram a 2º posição entre 
os anos de 2001 e 2004." 

No Brasil, existem relatos de ocorrência de infecção com a 
bactéria CA-MRSA, mas a real prevalência do número de in- 
fecções de pele por esse agente não é conhecida. Estima-se 
que, nos próximos anos, ela poderá se aproximar da situação 
de países como os EUA e Argentina. 


Impetigo 

Esta forma de piodermite superficial que nao forma cicatrizes 
apresenta-se sob duas formas clínicas: o impetigo não bolhoso 
ou crostoso e o impetigo bolhoso. A forma crostosa é a mais 
frequente, correspondendo a quase 70% dos casos. 

Nos países desenvolvidos, ambas as formas têm como etio- 
logia predominante o Staphylococcus aureus, podendo a for- 
ma crostosa ser causada pela associação do Staphylococcus 
aureus com o Streptococcus pyogenes. Nos países em desen- 
volvimento, ainda se percebe a predominância do Streptococ- 
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cus na forma crostosa. O diagnóstico de ambas as formas é cli- 
nico, pelo aspecto típico da lesão, não sendo recomendada a 
cultura de rotina, a não ser que exista falha com a terapêutica 
adequada, recorrência das lesões ou em pacientes imunode- 
primidos, ou ainda para fins epidemiológicos.” 


Impetigo crostoso 

Esta forma de piodermite pode ocorrer em adultos e crianças, 
com maior frequência neste último grupo, mas raramente 
abaixo dos 2 anos de idade. O S. aureus, sozinho ou em combi- 
nação com o estreptococo beta-hemolítico do grupo A, é res- 
ponsavel pela quase totalidade dos casos, sendo o S. aureus 0 
agente mais recuperado de forma isolada. Pode ocorrer de for- 
ma primária, embora a impetiginização possa surgir sobre 
uma dermatose prévia, como na dermatite atópica, na derma- 
tite de contato, nas picadas de inseto, na pediculose ou na es- 
cabiose. Alguns fatores podem contribuir para a manutenção 
da doença, como a higiene precária e a desnutrição. A lesão 
inicia-se com uma vesícula ou pústula sobre uma base erite- 
matosa, que se rompe com facilidade e cujo ressecamento dá 
origem a uma crosta aderente e amarelada, também descrita 
como “melicérica” (Figura 1A).3* 

As lesões medem de 1 a 2 cm de diâmetro e crescem centri- 
fugamente, podendo coalescer. Frequentemente, observa-se o 
achado de lesões satélites por autoinoculação, que ocorre pela 
retirada das crostas pela criança. As lesões predominam nas 
areas expostas, especialmente na face e ao redor do nariz e da 
boca. A linfadenopatia regional é comum, sendo um indicati- 
vo da presença de Streptococcus nesses casos, e pode surgir fe- 
bre nos casos em que houver complicação do impetigo. 


Impetigo bolhoso 

O impetigo bolhoso tem como seu principal agente etiológico o 
S. aureus, produtor de uma toxina epidermolítica, sendo consi- 
derado por alguns autores uma forma localizada de sindrome 





Figura 1 Impetigo crostoso no tronco (A) e na região 
perinasal (B). 





Figura 2 Impetigo bolhoso na face (A) e no tronco (B). 


da pele escaldada. Essa forma de piodermite inicia-se com vesi- 
culas, que se transformam em bolhas flácidas de paredes finas, 
com conteúdo inicialmente claro que, depois, torna-se turvo. 
As bolhas rompem-se facilmente, permanecendo uma erosão 
rasa rodeada por restos da bolha (colarete), e a confluência de 
bolhas leva a formação de figuras policíclicas. A face é o local 
mais afetado, embora qualquer região da pele possa ser atingi- 
da. A linfadenomegalia regional não é comum e está mais asso- 
ciada a presença de infecção por Streptococcus. Apresenta uma 
importância especial no período neonatal, ocorrendo em geral 
após a 2º semana de vida, e pode estar presente ao nascimento 
no caso de ruptura prematura de membranas. O impetigo bo- 
lhoso é o mais comum entre crianças de 2 a 5 anos de idade. 


Tratamento do impetigo 

O tratamento deve ser individualizado para cada paciente, 
sendo que, em geral, a doença é autolimitada e dura até 3 se- 
manas, podendo se estender conforme ocorram novas lesões 
por autoinoculação. O essencial é a realização de limpeza deli- 
cada com remoção das crostas e restos das bolhas para evitar 
que a doença se espalhe e mesmo se perpetue. 


Medidas gerais 

A limpeza constante das mãos é importante, assim como o 
corte das unhas e higiene, pois são o principal fator de autoi- 
noculação. 

O local afetado deve ser mantido limpo, lavando-o com 
agua corrente e sabão, podendo ser utilizados sabonetes antis- 
sépticos de triclosam, iodopovidona e clorexidina por curtos 
períodos. Não se recomenda o uso diário e rotineiro de sabo- 
netes antissépticos, pois eles selecionam a microbiota da pele 
e podem ser um fator importante no surgimento de cepas bac- 
terianas resistentes na comunidade. 

Quando as crostas estão muito aderidas, recomenda-se o 
uso de compressas úmidas com água morna durante o banho 
para sua remoção. 

Para evitar o contágio de outras crianças, torna-se necessá- 
rio afastar o paciente das atividades escolares até 24 horas do 
início da terapêutica adequada. 

Apesar de não evitar por completo a glomerulonefrite pós- 

-estreptocócica, o tratamento deve ser iniciado o quanto antes. 


Tratamento tópico 

O uso de antibióticos tópicos pode ser eficaz quando existe um 
pequeno número de lesões, ou quando apenas uma região to- 
pográfica está acometida. 

A mupirocina (3 vezes /dia, por 7 dias) e a retapamulina (2 
vezes /dia, por 5 dias) são antibióticos eficientes contra Sta- 
phylococcus e Streptococcus. 

A neomicina em associação com bacitracina demonstrou 
ser menos eficiente e, além disso, com um risco considerável 
de até 10% dos pacientes desenvolverem reações alérgicas, in- 
clusive anafiláticas. 

O ácido fusídico demonstrou eficácia, porém a resistência a 
ele está aumentando, sendo recomendado seu uso por um pe- 
riodo curto. 


Tratamento sistêmico 

Quando ocorre um número maior de lesões ou o acometimen- 
to de duas ou mais regiões topográficas, a recomendação é que 
seja realizado o tratamento sistêmico (doses e posologia vide 
tratamento da celulite). 

A cefalexina ou a amoxicilina associadas ao ácido clavula- 
nico são os antibióticos mais indicados, e o uso de penicilina 
benzatina ainda pode ser eficaz em regiões onde haja maior 
prevalência de piodermites com cepas de Streptococcus que 
ocasionam glomerulonefrite.** Os macrolídeos, como azitro- 
micina, claritromicina e eritromicina, podem ser uma opção 
terapêutica dependendo da sensibilidade bacteriana local a 
essas drogas.” Ressalta-se que o uso de rifampicina em asso- 
ciação ou isoladamente é desencorajado, por promover o sur- 
gimento de cepas resistentes na comunidade.' 

Por ser uma doença contagiosa, recomenda-se que a crian- 
ça seja afastada por pelo menos 24 horas das atividades após 
início do tratamento adequado, devendo ser reavaliada para 
verificar se ocorreu melhora antes do retorno, pelo risco de fa- 
lha terapêutica e disseminação da infecção. 

Sao indicações para tratamento com antibiótico sistêmico: 
e acometimento de estruturas mais profundas (tecido subcuta- 

neo e fascia muscular); 

e febre; 

e linfadenomegalia; 

e faringite associada a infecções próximas a cavidade oral, uma 
vez que a criança pode retirar a medicação tópica com a boca; 

e infecções no couro cabeludo causadas pela dificuldade do uso 
de cremes ou pomadas no local; 

e lesões numerosas (acima de 5) ou mais que dois locais topo- 
gráficos. 


Foliculite 

Esta piodermite é caracterizada pela inflamação dos folículos 
pilosos, que pode ser superficial ou profunda, como furúncu- 
los e carbúnculos. 

A foliculite superficial caracteriza-se pela inflamação do ós- 
tio folicular e, clinicamente, manifesta-se como pústulas bran- 
co-amareladas com um halo eritematoso ao redor dos óstios fo- 
liculares. Muitas vezes, pode-se visualizar a haste do pelo 
dentro da pústula. Ocorre com uma frequência maior em crian- 
ças e, principalmente, nas regiões de nádegas e nas extremida- 
des, especialmente face interna e posterior das coxas. As lesões 
são indolores e, na maioria das vezes, apresentam resolução 
espontânea em 7 a 10 dias, podendo deixar hiperpigmentação 
pós-inflamatória. São fatores predisponentes maceração, falta 
de higiene, uso de cremes, pomadas e curativos oclusivos para 
o tratamento de outras dermatoses. A bactéria mais comumen- 
te identificada como causadora é o Staphylococcus aureus, mas 
pode ser causada pelo Streptococcus e mesmo por bactérias 
Gram-negativas e, mais raramente, por fungos. Ressalta-se que 
esta doença pode não ser infecciosa, casos em que o uso de 
substâncias oclusivas, como óleos, pode provocar um tampo- 
namento folicular e um processo inflamatório estéril. 

Nos casos leves, recomenda-se apenas o uso de limpeza com 
agua e sabão, podendo-se optar pelo uso de sabonetes antissép- 


PIODERMITES « 563 


ticos com triclosam, iodopovidona ou clorexidina por curtos pe- 
riodos ou mesmo o uso de antibióticos tópicos com mupirocina. 
Nos casos mais extensos ou resistentes, opta-se pelo uso de 
uma cefalosporina de 1º geração ou um macrolídeo, como azi- 
tromicina, eritromicina ou claritromicina. Se houver persistên- 
cia mesmo com tratamento sistêmico, recomenda-se realização 
da cultura e antibiograma e até mesmo utilização de clindamici- 
na, pensando em um Staphylococcus com perfil CA-MRSA.**$ 

Na furunculose, o agente é o Staphylococcus aureus e ocor- 
re principalmente nas áreas pilosas, sobretudo as submetidas 
ao atrito ou com sudorese abundante, como face, pescoço, axi- 
las, nádegas e parte inferior do abdome. É raro em crianças 
muito novas e tende a aumentar em frequência na puberdade. 
Embora cerca de 30% da população normal seja portadora na- 
sal do S. aureus, uma porcentagem relativamente pequena de- 
senvolve furunculose. O tratamento envolve compressas 
quentes úmidas e os antibióticos tópicos e sistêmicos preconi- 
zados para as foliculites superficiais. 


Furunculose de repetição 
Define-se como furunculose de repetição a ocorrência de 6 ou 
mais episódios de furúnculo por ano ou, ainda, 3 ou mais epi- 
sódios a cada 3 meses. 
Sao considerados fatores predisponentes a furunculose de 
repetição: 
e uso de imunossupressores (corticosteroides e agentes citotó- 
xicos); 
e diabete melito; 
e aids, neoplasias e outras doenças que levam a imunodepressao; 
e insuficiência renal crônica: 
e portadores de deficiência na função dos neutrófilos; 
e neutropenia cíclica; 
e discrasias sanguíneas; 
e deficiências de imunoglobulinas; 
e deficiência de ferro; 
e higiene precária; 
e hiperidrose; 
e obesidade. 


Entretanto, deve-se considerar que a maioria dos pacientes 
com furunculose de repetição é saudável, não havendo ne- 
nhum fator predisponente. 


Conduta na furunculose de repetição 

e Realizar cultura com antibiograma para orientação terapêuti- 
ca no caso de insucesso com o antibiótico inicialmente esco- 
lhido; 

e usar sabonetes antissépticos durante o banho ou fazer ba- 
nhos com hipoclorito; 

e iniciar com um antibiótico que cubra o S. aureus (ver trata- 
mento para o impetigo); 

e prevenir a colonização pelo S. aureus, tanto no paciente como 
nos familiares: aplicar mupirocina tópica nas narinas, unhas 
e região perineal, 2 vezes /dia, durante 5 dias consecutivos. 
Nos casos mais resistentes, manter a medicação 2 vezes /dia, 
5 dias a cada mês, durante 1 ano. 
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Ectima 

O ectima é uma piodermite ulcerada vista principalmente em 
areas expostas de membros inferiores e em nádegas de crian- 
ças, sendo esta doença causada principalmente pelo Strepto- 
coccus. A origem da lesão pode ser uma lesão de impetigo, 
uma picada de inseto infectada ou mesmo um pequeno trau- 
ma. Algumas vezes, a lesão é semelhante ao impetigo crostoso, 
porém apresenta um halo mais eritematoso com bordos eleva- 
dos, e a remoção da crosta demonstra uma lesão ulcerada 
mais profunda que o impetigo, que costuma deixar cicatriz. O 
tratamento sistêmico é necessário, assim como medidas de hi- 
giene e limpeza local. 


Celulite 


É uma infecção aguda da pele, que envolve os tecidos subcuta- 
neos e apresenta clinicamente eritema, edema e dor. O 
eritema da celulite não tem limites nítidos, ao contrário da eri- 
sipela, que apresenta demarcação evidente do eritema. Geral- 
mente inicia com um pequeno trauma na pele, que serve 
como porta de entrada para a bactéria. A lesão apresenta-se 
eritematosa, endurada e dolorosa, sendo comum em crianças 
nos membros inferiores e superiores, que sao locais frequen- 
tes de pequenos traumas na pele. As bactérias mais comu- 
mente relacionadas a esta infecção são o Staphylococcus e o 
Streptococcus do grupo A, mas pode ser causada por cepas de 
Streptococcus pneumoniae, principalmente quando ocorre em 
face, e até Haemophilus influenzae do tipo B em crianças me- 
nores de 2 anos nao vacinadas.” 

O tratamento da celulite deve ser avaliado conforme a ex- 
tensao e a localização. Quando as lesões se localizam em re- 
giões de face e cervical, quando são muito extensas ou quando 













Figura 4 Ectima - úlcera no dorso da mão (A) e no dorso 
do pé (B). 


há comprometimento do estado geral, a criança deve ser hos- 
pitalizada com indicação de tratamento endovenoso com uma 
penicilina resistente a penicilinase (oxacilina 100 a 200 mg/ 
kg, a cada 6 horas) ou cefalosporinas de 1º geração. Recomen- 
da-se a coleta de cultura, quando possível, das crianças que 
são internadas, sendo que a cultura deve ser feita a partir de 
um aspirado com agulha fina. A realização da hemocultura é 
fortemente recomendada.” 

Quando se opta pelo tratamento ambulatorial, as melhores 
opções sao a cefalexina (50 a 100 mg/kg, a cada 6 horas, por 7 
dias) e amoxicilina associada a ácido clavulânico (30 a 50 mg / 
kg de amoxicilina a cada 12 horas, por 7 dias). Nos EUA, existe 
a recomendação do uso de clindamicina, tanto na internação 
quanto no tratamento ambulatorial, em razão da alta preva- 
léncia do CA-MRSA; no Brasil, esta seria uma segunda opção 
em casos de falha após terapêutica adequada ou conforme re- 
sultado da cultura. Apesar da recomendação de alguns auto- 
res norte-americanos para o uso de sulfametoxazol associado 
a trimetoprim, pela sensibilidade in vitro do CA-MRSA, esta 
nao é a medicação de escolha no Brasil.51º 


Erisipela 

A erisipela é uma forma superficial de celulite com importante 
comprometimento linfático, sendo quase sempre decorrente 
de uma infecção por Streptococcus do grupo A, mas também 
pode ser causada por estreptococos dos grupos B, Ce G e, 
eventualmente, pelo Staphylococcus. Na maioria das vezes, 
assim como na celulite, a bactéria penetra através de um trau- 
ma na pele, porém, ocasionalmente, a origem pode ser hema- 
togênica. Na clínica, a erisipela distingue-se das outras celuli- 
tes pelo início súbito, com febre e mal-estar geral, e pela 
presença de uma área eritematosa bem delimitada e margina- 
da, assim como pela presença de linfangite ascendente e for- 
mação de bolhas sobre a placa eritematosa que decorrem da 
característica do Streptococcus de atingir os vasos linfáticos.” A 
realização de culturas pela aspiração com agulha fina está in- 
dicada em casos graves que necessitem de internação ou nos 
casos que decorram de lesões prévias de mordeduras de ani- 
mais ou imersão em água, ou ainda em pacientes imunodepri- 
midos. As hemoculturas, nesses casos, têm baixa positivida- 
de, em torno de 5%, mas devem ser recomendadas em casos 
de internação. 


Figura 5 Celulite na região pré-auricular por 
Staphylococcus aureus (A) e celulite em dorso do pé com 
porta de entrada (B). 
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mais leves, pode ser realizada a terapêutica com penicilina 7. 
benzatina intramuscular ou penicilina V via oral, ou mesmo 
com macrolídeos, como eritromicina e azitromicina.*4 Manu- 
tenção do membro elevado e repouso relativo sao medidas 
úteis para a redução do edema. 8. 
Nos pacientes com manifestações sistêmicas, como febre e 
calafrios, deve ser iniciada a terapia parenteral, sendo os anti- 
bióticos ceftriaxona e cefazolina drogas bastante eficazes.” 
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MICOSES SUPERFICIAIS 


Adriana Prazeres da Silva 


introdução 
As infecções fúngicas que afetam os humanos podem ser su- 
perficiais, profundas ou sistêmicas. Na população pediátrica, 
podem ser responsáveis por mais de 15% das consultas médi- 
cas, sendo as superficiais as mais frequentes, motivo pelo qual 
serão abordadas neste capítulo. As micoses superficiais divi- 
dem-se em dermatofitoses ou tinhas, ceratofitoses (cujo princi- 
pal exemplo é a pitiríase versicolor) e candidíase ou candidose. 
O diagnóstico das micoses superficiais é feito pela anamne- 
se e exame físico adequados. Podem ser utilizados, ainda, o 
exame micológico direto, a cultura para fungos e o exame his- 
topatológico, quando necessários. 


Dermatofitoses ou tinhas 

Dermatófitos são fungos que vivem no solo, nos animais ou 
nos humanos. Pertencem a três gêneros: Trichophyton, Mi- 
crosporum e Epidermophyton. Eles digerem a queratina inva- 
dindo a pele, os cabelos e as unhas. 


Tinea capitis 

É uma infecção fúngica muito comum na infância, acomete o 
couro cabeludo e caracteriza-se por alopecia descamativa dis- 
tribuída em placas bem delimitadas e com cabelos “tonsura- 
dos”, ou seja, quebrados logo após a sua emergência do folicu- 
lo piloso (Figura 1) e facilmente destacáveis. 

Vários tipos de dermatófitos podem causar tinea capitis. Os 
antropofilicos são transmitidos pelos humanos (p.ex., Tricho- 
phyton tonsurans), os zoofilicos são transmitidos por animais 
(p.ex., Microsporum canis) e os geofilicos são transmitidos pelo 
solo. No Brasil, o fungo mais envolvido nos casos de tinha da ca- 
beça e tinha do corpo em crianças é o Microsporum canis, comu- 
mente encontrado em cães e gatos e cuja infecção do humano 
determina processo inflamatório importante. Já os fungos an- 
tropofilicos, como o Trychophyton tonsurans, frequentemente 
encontrado nos EUA e na Europa, determinam geralmente qua- 
dros descamativos e “pontos pretos” ou “black dots” característi- 
cos e menos inflamação. Os fungos dermatófitos têm um perio- 


do de incubação curto (geralmente 1 a 3 semanas) e acometem 
mais meninos que meninas. Fatores predisponentes incluem 
famílias numerosas, casas superpovoadas e baixa classe socioe- 
conômica. Além da transmissão por humanos e animais, a 
transmissão dos dermatófitos via fômites (escova de cabelos, 
pentes, bonés e instrumentos contaminados) está bem docu- 
mentada. A apresentação pode ser semelhante a dermatite se- 
borreica, com descamação difusa e pouca inflamação (Figura 2). 

Uma ou várias áreas de alopecia podem estar presentes, as- 
semelhando-se à alopecia areata (Figura 3). 

Pústulas no couro cabeludo podem estar presentes e de- 
vem ser distinguidas de foliculite estéril ou bacteriana, em que 
não há perda de cabelos. 

Quérion (Kerion celsi) é uma apresentação inflamatória da 
tinea capitis com placas infiltradas, alopecia, pústulas e fre- 
quentemente drenagem de secreção purulenta (Figura 4). Ge- 
ralmente, a inflamação é causada pela resposta imunológica 





Figura 1 Tinea capitis: alopecia e cabelos tonsurados. 


do hospedeiro ao fungo e frequentemente são tratados com 
antibiótico sistêmico, pela semelhança com infecções bacte- 
rianas. No entanto, não há resposta ao antibiótico e, as vezes, 
a cultura e o exame micológico podem ser negativos, pela ma- 
ciça destruição dos elementos fúngicos pelo próprio processo 
inflamatório. 

Essa manifestação representa uma resposta inflamatória in- 
tensa ao dermatófito e, em geral, está associada ao M. canis. 
Embora possa involuir espontaneamente e não costume causar 
alopecia definitiva, o diagnóstico precoce e o tratamento agres- 





Figura 2 Tinea capitis: alopecia e descamação. 





Figura 3 Tinea capitis: várias áreas de alopecia em irmãos. 
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sivo estão indicados, uma vez que a reação inflamatória grave e 
prolongada pode levar a uma alopecia cicatricial (Figura 5). 

A linfadenopatia, especialmente cervical ou suboccipital, é 
muito comum em pacientes sintomáticos com tinea capitis. 

O diagnóstico diferencial da tinea capitis inclui dermatite 
seborreica, psoríase, alopecia areata, tricotilomania (hábito de 
arrancar os cabelos), foliculite, impetigo, lúpus eritematoso e 
outras dermatoses do couro cabeludo menos comuns. 

A confirmação do diagnóstico é importante, e o padrão-ou- 
ro é a cultura para fungos. A presença dos fungos no exame 
microscópico direto também pode ser útil. 

A tinea capitis requer tratamento sistêmico, uma vez que a 
medicação deve penetrar no folículo piloso. Por muitas déca- 
das, a droga de escolha foi a griseofulvina e ela permanece 
como único agente aprovado pela Food and Drug Administra- 
tion (FDA) para o tratamento dessa doença na infância. 

A griseofulvina é bem tolerada e segura, sendo recomenda- 
do o uso de 20 a 25 mg/kg /dose, 1 vez /dia (após refeição gor- 
durosa para aumentar sua absorção) por 6 a 8 semanas. A não 
adesão ao tratamento ou o contato repetido com indivíduos 
infectados são provavelmente as principais causas para falha 





Figura 4 Tinea capitis: quérion. 





Figura 5 Quérion: alopecia cicatricial. 
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no tratamento. Os efeitos adversos da griseofulvina são raros e 
incluem cefaleia, alterações gastrointestinais, fotossensibili- 
dade e raras reações morbiliformes à droga. A hematotoxici- 
dade e a hepatotoxicidade são incomuns, e a monitoração la- 
boratorial não é, em geral, recomendada.! O tratamento 
concomitante com xampu antifúngico, como o cetoconazol e 
o sulfeto de selênio, 2 a 3 vezes /semana, é recomendado, uma 
vez que esses agentes, ao removerem as placas, erradicam es- 
poros viáveis e ajudam a diminuir o potencial de extensão da 
infecção. 

Outros tratamentos, incluindo os antifungicos azólicos (flu- 
conazol, itraconazol e cetoconazol) e a terbinafina, têm sido 
avaliados como alternativas. O cetoconazol, antifúngico azóli- 
co de amplo espectro, tem uma boa atividade contra os derma- 
tófitos, especialmente as espécies de Trichophyton. Entretanto, 
em razão do risco de hepatotoxicidade, essa medicação não é 
uma alternativa a griseofulvina em crianças. O fluconazol, que 
já está aprovado para o tratamento das micoses sistêmicas, de- 
monstrou ser efetivo na tinea capitis e, assim como os novos 
agentes, requer um tempo mais curto de tratamento. A maio- 
ria dos estudos avaliou doses de 3 a 6 mg/kg /dia, por 2 a 4 se- 
manas.’ Efeitos adversos potenciais do fluconazol incluem 
sintomas gastrointestinais, cefaleia e farmacodermias. Toxici- 
dade hematológica ou hepática pode ocorrer ocasionalmente. 
Há vários estudos avaliando o itraconazol no tratamento da ti- 
nea capitis. No entanto, muitas interações com outras medica- 
ções podem ocorrer e, portanto, todas as drogas utilizadas con- 
comitantemente devem ser revisadas antes de considerar tal 
tratamento.’ A terbinafina é um novo agente antifúngico alila- 
mina que parece ser promissor como tratamento de eleição 
para tinea capitis. Estudos comparativos entre terbinafina e 
griseofulvina demonstraram que o uso de terbinafina por 4 se- 
manas é tão eficaz quanto a griseofulvina por 8 semanas para 
as infecções por Trichophyton.** Entretanto, duas metanálises 
consideram a griseofulvina superior a terbinafina quando a ti- 
nea capitis é causada pelo Microsporum canis. Dessa forma, 
quando for confirmado o diagnóstico de tinea por M. canis, a 
droga de escolha é a griseofulvina.*” O tratamento do quérion 
merece atenção especial, pois a terapia antifúngica pode ser 
mais prolongada, e alguns autores preconizam o uso de corti- 
costeroide oral (prednisona) na dose de 0,5 a 1 mg/kg/dia, por 
1 semana, para uma resolução mais rápida da inflamação. 


Tinea faciei 

A infecção da face por dermatófitos é chamada de tinha da 
face. Geralmente se apresenta de maneira semelhante a tinha 
do corpo, com placas anulares e eritematosas, com descama- 
ção na periferia. Entretanto, a tinha da face pode ter uma for- 
ma clínica discreta, especialmente nos casos em que corticos- 
teroides tópicos foram utilizados (Figura 6), sendo chamada 
de tinea incognito. 

Geralmente, essas lesões localizadas respondem ao trata- 
mento tópico. Entretanto, nos casos de uso de corticosteroide 
prévio ou lesões refratárias, o tratamento sistêmico, como na 
tinea capitis, pode ser necessário para a resolução da dermato- 
fitose.! 


Tinea corporis 

Os locais de predilecao incluem tronco e extremidades. Conta- 
to com animais domésticos, principalmente filhotes de cães e 
gatos, ocorre de forma frequente na infância, determinando a 
tinea pelo Microsporum canis. A tinea corporis tende a uma 
distribuição assimétrica e é caracterizada por uma ou mais 
placas anulares descamativas, circunscritas, com um centro 
claro e limites descamativos, vesiculares, papulares ou pustu- 
lares (Figura 7). 

O diagnóstico da tinha do corpo é frequentemente baseado 
na apresentação clínica. Os exames que podem ser realizados 
incluem micológico direto e cultura para fungos. O uso de cor- 
ticosteroides tópicos pode dificultar o diagnóstico por alterar 
as características clínicas da apresentação inicial enquanto a 
infecção progride. Diversas outras dermatoses de aspecto anu- 
lar podem ser confundidas com a tinha do corpo, como os ec- 





Figura 6 Tinea faciei: placa eritematosa anular com limite 
inflamatório, com pápulas. 





Figura 7 Tinea corporis: placas anulares com bordas 
eritematosas. 


zemas nas formas numulares, a dermatite de contato e o gra- 
nuloma anular. 

A terapia tópica é efetiva para os casos de tinea corporis su- 
perficial ou localizada. Esses agentes são aplicados 1 a 2 vezes / 
dia (dependendo do princípio ativo), são bem tolerados e têm 
poucos efeitos adversos, exceto irritação local ou dermatite de 
contato alérgica. São eles: ciclopirox, clotrimazol, cetoconazol, 
miconazol, oxiconazol, fenticonazol, entre outros. Apesar de 
haver melhora clínica e alívio do prurido na 1? semana, o trata- 
mento deve ser mantido por 2 a 3 semanas para assegurar a 
completa resolução. 


Tinea cruris 
É uma infecção superficial da região inguinal e raiz de coxas, 
mais comum em adolescentes do sexo masculino e adultos. 
Torna-se mais sintomática em climas úmidos e quentes, sendo 
mais frequente em indivíduos obesos ou naqueles que reali- 
zam atividade física extenuante com suor excessivo e atrito das 
vestimentas. Apresenta-se como placas eritematosas bem de- 
marcadas, com bordas elevadas com descamação, vesículas ou 
pústulas. Em geral, é bilateral, simétrica e envolve áreas inter- 
triginosas junto ao escroto e a face medial das coxas (Figura 8). 
A terapia tópica (como discutida para tinea corporis) é ge- 
ralmente suficiente, devendo ser aplicada por 3 a 4 semanas. 
Nos casos de tinea cruris, pelo fato de ser geralmente causada 
pelo gênero Trychophyton, a terbinafina é outra opção tera- 
péutica. Outras medidas úteis incluem reduzir o excesso de 
atrito e irritação com o uso de roupas intimas de algodão lar- 
gas e soltas, secar as areas acometidas após o banho ou trans- 
piração e estimular a perda de peso, no caso dos obesos. 


Tinea pedis 

É rara em crianças pequenas, mas tem se tornado mais fre- 
quente pelo uso de calçados sintéticos e emborrachados que 
facilitam a sudorese. É comum em adolescentes e adultos, nos 





Figura 8 Tinea cruris: placas eritematosas bem 
demarcadas. 
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quais representa a dermatofitose mais comum. A apresenta- 
ção clínica pode ocorrer de diversas formas. A forma intertrigi- 
nosa, que é a mais frequente, mostra inflamação, descamação 
e maceração entre os pododáctilos (Figura 9). 

A forma vesicular é muito pruriginosa e apresenta inflama- 
ção com vesículas ou bolhas, sendo mais comum no verão e 
em crianças. A forma em mocassim cursa com eritema, desca- 
mação, fissura e hiperqueratose plantar, podendo se estender 
para a face lateral dos pés (Figura 10). 

O tratamento pode ser um desafio, e as medidas para prote- 
ger os pés em locais de uso comum (banheiros, ginásios, ves- 
tiários, piscina) e manter os pés secos são importantes. Essas 
medidas incluem secar os pés após o banho, evitar sapatos fe- 
chados e usar sandálias ou chinelos em áreas de risco, além de 
tratar a hiperidrose, se esta estiver presente. O tratamento de 
escolha é a aplicação de antifúngico tópico 1 a 2 vezes /dia, por 
2 a 3 semanas. Nos pacientes que apresentam inflamação gra- 
ve ou naqueles com doenças crônicas, como diabete ou imu- 
nossupressao, o tratamento por via oral deve ser considerado. 
Os agentes de escolha são semelhantes aos descritos para ti- 
nea capitis, sendo que uma revisão recente da literatura evi- 
denciou que a terbinafina é uma boa opção terapêutica, por 
conta do agente (T. rubrum e mentagrophutes). 


Onicomicose 

A onicomicose é mais comum em adultos, mas também ocor- 
re em crianças, frequentemente associada a tinea pedis. A me- 
nor incidência na infância é atribuída ao crescimento mais rá- 





Figura 9 Tinea pedis: maceração interdigital. 
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pido das unhas nessa faixa etária, a menor área de superficie 
para invasão, menos trauma, menor incidência de tinea pedis 
e menos tempo de exposição a ambientes associados a fômi- 
tes infectados, como vestiários.” A maioria das crianças pré- 
-puberais com onicomicose tem um parente de 1º grau com 
onicomicose e /ou tinea pedis. A onicomicose é classificada de 
diversas formas, incluindo subungueal distal, subungueal pro- 
ximal e branca superficial. O acometimento distal subungueal 
é o mais comum, sendo caracterizado pela invasão do leito un- 
gueal e porção inferior da placa ungueal, o que leva à onicólise 
(descolamento da unha do leito ungueal) e espessamento da 
região subungueal (Figura 11). 

A onicomicose subungueal proximal é relativamente rara e 
ocorre quando há acometimento da porção proximal do leito 
ungueal (área próxima a cutícula). Essa forma é mais comum 
em indivíduos com HIV, sendo considerada por alguns um 
marcador da infecção. A forma branca superficial ocorre pelo 
acometimento superficial do leito ungueal, apresentando-se 
com placas brancas bem delimitadas no dorso da lâmina un- 
gueal (Figura 12). 

O diagnóstico de onicomicose é confirmado pelo exame 
micológico direto e pela cultura para fungos. Deve-se lembrar 
que a onicomicose raramente é simétrica e que é comum ha- 
ver envolvimento de apenas uma, duas ou três unhas de uma 





Figura 10 Tinea pedis: hiperqueratose, eritema e 
descamação plantar. 


mão ou pé. Quando todas as unhas estiverem afetadas, deve- 
-se suspeitar de um diagnóstico alternativo. Em geral, os agen- 
tes tópicos não são eficazes no tratamento da onicomicose, 
principalmente pela baixa penetração na unha. Eles podem, 
entretanto, ser utilizados como terapia adjuvante quando a ti- 
nea pedis também está presente. São também indicados quan- 
do há acometimento de 30 a 50% da lâmina ungueal.!º O trata- 
mento definitivo na maioria dos pacientes é apenas alcançado 
com uso de agentes antifúngicos por via oral, sendo o itraco- 
nazol e a terbinafina relacionados a cura em torno de 70%. 
Eles permanecem concentrados nas unhas por meses após o 
término do tratamento, o que representa uma vantagem em 
relação a griseofulvina e ao fluconazol. A pulsoterapia com 
itraconazol (200 mg a cada 12 horas, 1 semana /mês, por 3 a 4 
meses) é o regime preferido em adultos, parecendo ser eficaz e 
relativamente seguro para crianças, porém com uma dose diá- 
ria menor.’ A terbinafina é administrada em dose diária (125 a 
250 mg) por 1 a 2 meses (tempo menor por ser fungicida), e 
muitos estudos sugerem ser superior em eficácia e custo-be- 
neficio em relação aos outros antifungicos.""” 





Figura 11 Onicomicose: espessamento subungueal. 





Figura 12 Onicomicose: placa bem delimitada. 


Pitiriase versicolor 

A pitiriase versicolor é uma infecção fúngica muito comum, 
causada pelas formas fermentadoras do fungo dimorfo Malas- 
sezia furfur, que sao Pityrosporum orbiculare e Pityrosporum 
ovale. Esse microrganismo faz parte da flora normal da pele e, 
sob condições apropriadas, a levedura transforma-se em hifa 
invasiva. 

Esta doença ocorre em todo o mundo e a maioria dos casos 
acontece em adolescentes, possivelmente pela natureza lipo- 
filica do microrganismo e a característica das áreas afetadas 
serem ricas em lipídios. Mais de 90% dos adultos são portado- 
res do fungo no couro cabeludo e no tronco, e 100% das crian- 
ças acima dos 40 dias de vida já apresentam colonização pelo 
fungo. Altas temperaturas e umidade predispõem a infecção, 
além de hiperidrose, aumento da produção sebácea, uso de 
corticosteroides, imunodeficiências e predisposição familiar. 

O diagnóstico é baseado na apresentação clínica. O exame 
físico revela manchas e placas com descamação furfurácea 
distribuídas no tronco, na face e no pescoço. A denominação 
versicolor provém da variedade de cores que as lesões podem 
assumir, desde hipopigmentadas, eritematosas até acastanha- 
das ou marrons (Figura 13). 

A pitiriase versicolor responde a uma variedade de agentes 
tópicos. Entretanto, uma vez que o curso da doença é crônico, 
recorrências são comuns e as alterações pigmentares demo- 
ram meses a anos para serem resolvidas. 

O xampu de sulfeto de selênio 2,5% ou cetoconazol a 2% é 
conveniente, barato, seguro e uma forma relativamente efeti- 
va de terapia, especialmente em pacientes mais jovens. Deve 
ser aplicada uma fina camada sobre as lesões por 10 minutos 
antes de enxaguar, por 1 a 2 semanas, utilizando aplicações in- 
termitentes como manutenção. O tratamento também pode 
ser realizado com medicamentos tópicos, como os azólicos, a 
terbinafina, entre outros, sob a forma de loção cremosa ou 
spray. O tratamento sistêmico é indicado nas formas extensas, 
utilizando, por via oral, cetoconazol por 10 dias, itraconazol 
por 5 dias ou fluconazol em doses semanais por 2 a 4 sema- 
nas.'º É importante lembrar que a hipocromia residual é co- 
mum e demora a desaparecer, e não deve ser confundida com 





Figura 13 Pitiríase versicolor: manchas hipocrômicas 
difusas. 
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recidiva. Em caso de dúvida, pode-se lançar mão do “sinal de 
Zileri”, que é o “craquelamento” ou descamação da lesão após 
a distensão rápida da pele. 


Candidiase 
Candidiase (moniliase) é uma infecção aguda ou crônica da 
pele, das membranas mucosas e, raramente, dos órgãos inter- 
nos, causada por uma levedura do gênero Candida. Apesar de 
várias espécies estarem associadas a infecções em humanos, a 
Candida albicans é a causa mais frequente na grande maioria 
dos casos. Essa espécie de fungo não é um saprófita da pele, 
mas existe na microflora da cavidade oral, no trato gastroin- 
testinal e na vagina. Torna-se um patógeno quando há altera- 
ções na defesa do hospedeiro, sejam localizadas ou generali- 
zadas, permitindo a infecção invasiva. 

Recém-nascidos e lactentes sao fisiologicamente susceti- 
veis a infecção por Candida, podendo manifestar-se como can- 
didiase oral, candidíase relacionada a fraldas ou intertrigos. 


Candidiase oral 

Trata-se de uma infecção da língua, palatos duro e mole, mu- 
cosas oral e gengival, podendo ser dolorosa ou não. É caracte- 
rizada por manchas ou placas pseudomembranosas, friáveis e 
que variam de cor branca a cinza sobre uma mucosa averme- 
lhada (Figura 14). 

A candidíase oral pode ser adquirida durante a passagem 
pelo canal de parto infectado, durante o contato com a pele da 
mama ou da mão materna, ou por meio da esterilização inade- 
quada das mamadeiras. O diagnóstico é frequentemente clini- 
co e pode ser confirmado pela remoção cuidadosa das placas 
semelhantes a “leite coalhado” que, ao contrário do leite ma- 
terno ou das fórmulas, aderem-se à mucosa oral. A abordagem 
comum e, em geral, efetiva é a administração de 1 mL de nista- 
tina em suspensão oral, nos cantos da boca, 4 vezes /dia, por 
14 dias. 





Figura 14 Candidiase oral: placas esbranquicadas aderidas 
a mucosa. 
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Candidiase da área de fraldas 

A candidíase cutânea é uma possível consequência de terapia 
antibiótica sistêmica e deve ser considerada em qualquer der- 
matite de fraldas que se desenvolva durante ou logo após a ad- 
ministração de antibióticos. 

A dermatite das fraldas por Candida manifesta-se como eri- 
tema intenso em nádegas, abdome inferior e porções internas 
das coxas. As características incluem borda elevada, margina- 
ção nítida com escamas brancas na borda e lesões-satélite pa- 
pulovesiculares minúsculas (a marca registrada do diagnósti- 
co) (Figura 15). 

Embora a candidiase cutânea ocorra, frequentemente, em 
associação a candidíase oral, esta pode nao estar envolvida. Os 
lactentes abrigam a C. albicans no intestino inferior, sendo as 
fezes contaminadas a principal fonte para as erupções por 
Candida na área das fraldas. O tratamento é feito usando-se 
agente antifúngico tópico (nistatina, clotrimazol, miconazol, 
entre outros) por 14 dias. 


Intertrigo candidiásico 

Intertrigo é uma condição marcada por intenso eritema das 
dobras, incluindo a região axilar, face anterior do pescoço e re- 
giao inguinal (Figura 16). O ambiente úmido e aquecido das 
areas intertriginosas favorece o desenvolvimento da infecção 
por Gandida. 

O tratamento com antifúngicos tópicos (clotrimazol, mico- 
nazol, cetoconazol, entre outros), aplicados 2 a 3 vezes /dia, é 
suficiente. O uso de antibiótico por via oral deve ser feito ape 
nas quando ocorrer infecção bacteriana secundária. Tanto na 
candidíase perineal quanto no intertrigo por Candida, o uso de 
associações está contraindicado, pois esses compostos geral- 
mente contêm corticosteroides de média ou alta potência e 
antibióticos que podem ser absorvidos, causando efeitos cola- 
terais indesejáveis. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 
Reconhecer os tipos de micoses superficiais e seus 





agentes etiológicos. 
Escolher o tratamento mais adequado e orientar pais/ 
cuidadores. 





satélites. 





Figura 16 Intertrigo: intenso eritema axilar. 
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introdução 

As infestações da pele são frequentes na faixa etária pediátrica 
e normalmente apresentam dificuldade no seu diagnóstico. 
Algumas são desencadeadas apenas pela picada de insetos e 
outras pela presença desses insetos ou parasitas na pele, o que 
pode gerar dificuldade em comprovar o diagnóstico, que é 
eminentemente clínico, e resultar na desconfiança dos pais 
por nao existirem exames ou provas da sua etiologia, retar- 
dando o seu manejo correto. 


Escabiose 

É uma doença contagiosa causada pelo Sarcoptes scabiei va- 
riedade hominis e transmitida pelo contato direto pele a pele 
com pessoas infectadas, sendo descrita a transmissão por rou- 
pas e, mais raramente, por outros fômites.! 

As fêmeas penetram na epiderme em um túnel e depositam 
seus ovos, que se tornam parasitas adultos em 2 a 4 semanas. 
O parasita e suas fezes desencadeiam uma reação de hipersen- 
sibilidade, ocasionando prurido intenso. O início da doença é 
insidioso, com aparecimento de lesões papulovesiculares eri- 
tematosas e pruriginosas, com prurido principalmente notur- 
no. Em geral, os familiares também são contaminados. Costu- 
ma ser caracterizada pela presença de pápulas eritematosas, 
vesículas, nódulos, túneis e pelo prurido intenso, sinais de es- 
coriações que alteram o aspecto da lesão, com impetiginização 
secundária determinando o aparecimento de pústulas.! 





Figura 1 Lesões típicas no pé (A) e na mão (B). 


A prevalência da doença é maior nas regiões rurais e de bai- 
xa renda, nas crianças que apresentam imunodeficiência pri- 
mária, nos pacientes HIV positivo e naqueles com sindrome 
de Down.’ 

Nos lactentes, o diagnóstico é dificultado pelo aspecto infla- 
matório e pela extensão das lesões, que podem ser mais disse- 
minadas, além do acometimento peculiar das palmas e plantas. 
A face e o couro cabeludo também podem ser contaminados 
pelo contato com o antebraço e tórax da mae infectada. 

No escolar e no adolescente, os espaços interdigitais, axilas, 
punhos, regiões glútea e genital são os locais mais acometidos. 
O túnel característico da doença no adulto é raro na criança. 

O aspecto e a distribuição das lesões, o prurido mais inten- 
so a noite e os dados epidemiológicos são a base do diagnósti- 
co clínico. A comprovação pode ser feita pela presença dos 
ovos e/ou das fezes do parasita no exame microscópico feito 
do raspado das escamas das lesões e pela dermatoscopia. 


Diagnóstico diferencial 
Dermatite atópica, dermatite de contato, exantemas virais e 
acropustulose da infância nos lactentes. 

A escabiose do cão pode infestar o homem temporariamen- 
te, ocasionando aparecimento de lesões papuloeritematosas 
com sintomatologia discreta e que desaparecem espontanea- 
mente, pelo fato de esse ácaro não completar seu ciclo nos se- 
res humanos. O tratamento específico geralmente é desneces- 
sário, mas podem ser utilizadas loções antipruriginosas e 
anti-histaminicos. 


Escabiose norueguesa ou escabiose crostosa 

E uma variante da escabiose pouco comum que ocorre princi- 
palmente em criancas imunodeprimidas, portadoras de sin- 
drome de Down, desnutridas e nos prematuros. E caracteriza- 
da pela presença de inúmeras pápulas eritematosas e, 
principalmente, por hiperqueratose, que é mais acentuada 
nas palmas e plantas. O prurido nessa forma clínica é variável, 
e o número de parasitas é grande, o que a torna muito conta- 
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giosa. Apresenta pior resposta ao tratamento, mesmo quando 
utilizada a ivermectina. 


Tratamento 

Existem diferenças no comportamento imunológico de cada 

pessoa ao Sarcoptes, algumas apresentando mínimo prurido e 

poucas lesões, e outras com reações mais sérias. Desse modo, 

todas as pessoas que convivem com os doentes devem ser tra- 
tadas, inclusive os indivíduos assintomáticos. As terapêuticas 
atuais Sao: 

1. Enxofre precipitado a 10% em creme, loção cremosa ou vase- 
lina sólida. Indicado para crianças menores de 2 meses e apli- 
cado 1 vez a noite, do pescoço para baixo, durante 3 noites 
consecutivas, com repetição do tratamento após 7 dias de in- 
tervalo sem utilizar a medicação. A medicação deve ser mani- 
pulada, pois não existe produto comercialmente disponível. 

2. Permetrina em loção cremosa a 1 ou 5% aplicada 1 vez, dei- 
xando agir durante 8 a 12 horas, com reaplicação após 1 sema- 
na, sendo que essa repetição evita, inclusive, a reinfestação. É 
segura a partir dos 2 meses de idade. 

3. Deltametrina loção a 20 mg /100 mL. Aplicação 1 vez /dia du- 
rante 5 dias. 

4. Ivermectina: 200 mcg /kg em dose única, indicada para crian- 
ças com peso maior de 15 kg. Ela atua unindo-se seletivamente 
aos canais de GABA e causa a morte do parasita por paralisia 
muscular e inanição. Seu uso é seguro em humanos, pois nao 
atravessa a barreira hematoencefálica. Por seu mecanismo de 
ação, não atua sobre os estágios jovens do parasita, recomen- 
dando-se uma segunda dose 10 a 15 dias após. Em alguns pai- 
ses, ja tem sido demonstrada a eficácia da ivermectina tópica, 
porém ainda não está disponível no Brasil. 


Em virtude da grande preocupação com as doses cumulativas 
dos escabicidas utilizados, muitas pesquisas têm sido feitas 
na busca de medicações que tenham ação física, obstruindo a 
respiração do parasita, diminuindo a chance de ocorrer resis- 
tência e com pouco ou nenhum risco na reaplicação. Atual- 
mente, soluções com dimeticona para uso tópico apresentam 
resultados promissores.” 

A infecção secundária deve ser tratada com antibióticos tó- 
picos ou sistêmicos de acordo com a gravidade e a extensão 
das lesões. O prurido persiste por alguns dias mesmo após tra- 





Figura 2 (A) Lesões em lactente e no antebraço de sua 
mãe. (B) Hiperceratose na escabiose norueguesa. 


tamento adequado, com indicação do uso de medicações anti- 
-histaminicas para redução do sintoma. 


Orientações gerais 

e Lavar as roupas com água quente ou expô-las ao sol e passar 
com ferro quente; 

e tratar os familiares, independentemente de a sintomatologia 
estar presente; 

e informar aos familiares sobre a possível continuação do pruri- 
do por algum tempo após o tratamento, para evitar o uso ex- 
cessivo ou prolongado das medicações escabicidas e suas 
consequências. 


Nódulo escabiótico 
Representa uma reação imunológica de hipersensibilidade do 
hospedeiro ao parasita, aos seus resíduos ou aos seus antígenos, 
e ocorre geralmente após o tratamento. Apresenta-se como nó- 
dulo ou nódulos eritematosos intensamente pruriginosos loca- 
lizados em qualquer área do corpo, com preferência pela genitá- 
lia masculina e pelas axilas; são de resolução demorada. 

O tratamento é sintomático com anti-histamínicos e utili- 
zação de corticosteroide oclusivo, não sendo necessário o tra- 
tamento específico da escabiose se este ja tiver sido realizado. 


Pediculose 

A pediculose do couro cabeludo é causada pelo Pediculus hu- 
manus, var. capitis, sendo frequente nas crianças de 3a 11 anos, 
mais comum nas meninas, que costumam ter cabelos longos, 
e transmitida pelo contato direto com pessoas, pentes, esco- 
vas, toalhas e bonés. A infestação ocasiona transtorno consi- 
derável à criança e sua família. Além disso, provoca impacto 
no bem-estar e na vida social da criança, principalmente na 
escola, onde ela pode adquirir o estigma da doença. 

A prevalência da doença varia conforme as regiões e países 
pesquisados, de 0,8%, na Europa, até 73% na Venezuela. Nos 
EUA, estima-se que ocorram 6 a 12 milhões de casos por ano. No 
Brasil, os trabalhos mostram prevalências variando desde indi- 
ces próximos aos europeus até valores próximos aos do restante 
da América do Sul, conforme a população investigada. 

As crianças apresentam como sintoma mais comum o pru- 
rido, que pode ser intenso, levando a escoriação e possível in- 
fecção secundária. Entretanto, algumas crianças podem não 
ter sintomas. O prurido é relacionado a uma reação de hiper- 
sensibilidade a picada do inseto, que aparece após 2 a 6 sema- 
nas na primeira infestação e em 1 a 2 dias nas reinfestações. 





Figura 3 (A) Inúmeras lêndeas em couro cabeludo. (B) 
Lêndeas visualizadas com ampliação. 


O prurido antecede em alguns dias as lesões, que são carac- 
terizadas por eritema, descamação e escoriação, localizadas 
principalmente na região occipital. Impetiginização e linfade- 
nomegalia occipital e cervical são manifestações comuns na 
pediculose. Os parasitas estão presentes em pequeno número, 
têm tempo de vida curto e nem sempre são observados no mo- 
mento do exame. O diagnóstico é feito pela presença do ovo 
do parasita, chamado de léndea, que é uma formação ovalada, 
amarelada, aderida firmemente à haste do cabelo. A dificulda- 
de na remoção das léndeas diferencia a pediculose da dermati- 
te seborreica (caspa) e do molde pilar.*” 


Tratamento 

O tratamento deve levar em consideração que nenhum esque- 

ma mostrou-se 100% eficaz nos estudos clínicos e que a resis- 

tência as medicações existentes está aumentando. 

1. Permetrina: possui um efeito ovicida de 70% e parasiticida de 
97%. Pode ser utilizada em loção cremosa a 1 ou 5%, deixando 
agir por 10 minutos, com enxague em seguida. Possui um 
efeito residual, mas deve ser repetida 1 semana a 10 dias de- 
pois. 

2. Ivermectina: 200 mcg /kg em dose única, repetida 7 dias de- 
pois, pois a ivermectina não atua em todos os estágios de vida 
dos piolhos. Deve ser reservada nos casos refratários ao trata- 
mento tópico, em comunidades fechadas ou quando ha infec- 
ção ou eczematização secundária que dificulte o uso do pro- 
duto tópico. A dose de 400 mcg /kg pode ser considerada 
quando ocorre falha terapêutica. 


Toalhas, pentes e escovas devem ser desinfetados com álcool 
e limpos com água fervente. 

A remoção das lêndeas é necessária para a resolução da in- 
festação, e o controle dos contatos infestados é essencial para 
evitar recorrência. As léndeas podem ser retiradas com água 
morna e vinagre ou a combinação em partes iguais de vinagre 
e condicionador, sendo que a combinação de água, vinagre e 
um óleo essencial apresenta um fator físico, obstruindo a res- 
piração dos piolhos adultos, levando-os à morte. Há autores 
que contraindicam o uso do vinagre concomitantemente a 
permetrina, por poder alterar o seu efeito residual. Assim 
como na escabiose, existe uma crescente preocupação com o 
uso repetido de inseticidas que podem causar intoxicações ou 
alterações metabólicas nas crianças. Dessa forma, existe uma 
procura por substâncias que possam desencadear a morte do 
parasita sem representar risco para as pessoas. A dimeticona 
tópica 4% em loção e, mais recentemente, em gel spray obs- 
trui a respiração dos piolhos por apresentar uma consistência 
viscosa. Ela demonstra ser uma opção segura, porém ainda 
nao está disponível comercialmente no Brasil. Outros medi- 
camentos tópicos estão em estudo, como a ivermectina a 0,5% 
e o spinosad a 0,9%. 


Pediculose do corpo 

Causada pelo Pediculus humanus var. corporis, é comum em 
pessoas que vivem em condições precárias de higiene. O para- 
sita reproduz-se nas dobras das roupas, onde permanece viá- 
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vel durante vários dias e raramente é visto na pele. Pápulas 
eritematosas causadas pela picada do inseto, localizadas nas 
áreas cobertas do corpo com sinais de escoriação e infecção se- 
cundária ocasionadas pelo prurido, são características da 
doença. 

O tratamento é feito basicamente pela troca e lavagem das 
roupas e noções de higiene. 


Pediculose púbica 

Causada pelo Phthirus pubis, ocorre primariamente na região 
púbica, mas, nas crianças, pode acometer cabelos, sobrance- 
lhas e cílios, ocasionando prurido, eczematização e infecção 
secundária. A ação local da saliva do parasita determina a má- 
cula cerúlea, mancha de coloração azul-acinzentada caracte- 
rística. Adquire-se pelo contato corporal íntimo e prolongado, 
habitualmente sexual. Eritema e descamação na borda ciliar 
podem ser confundidos com as lesões da blefarite, da dermati- 
te atópica ou seborreica. 

O tratamento é feito com a depilação da região púbica, a 
aplicação de vaselina e posterior extração mecânica das lên- 
deas na região dos cílios ou com ivermectina oral, semelhante 
ao manejo do piolho da cabeça com ênfase na desinfecção das 
roupas, inclusive as de cama. 


Larva migrans cutânea 

Também conhecida como “bicho geográfico”, pelo aspecto da 
lesão semelhante a um mapa, é uma erupção cutânea autoli- 
mitada causada pela penetração e migração das larvas do 
Ancylostoma caninum (cachorro) e do Ancylostoma brazilien- 
sis contidas nas fezes de cães e gatos. A contaminação se da 
principalmente pelo ovo ou pela larva presente na terra de par- 
ques e jardins e na areia das praias. 

A larva penetra ativamente na pele formando uma pápula 
pruriginosa. Pela ausência de enzimas necessárias para pene- 
trar e sobreviver na derme, a larva migra, determinando um 
trajeto serpiginoso e linear na epiderme a uma velocidade de 2 
a 5 cm/dia. O prurido intenso resulta em escoriações e, fre- 
quentemente, em infecção secundária. 

As lesões podem se localizar em qualquer área do corpo, 
mas preferencialmente nos pés e na região glútea, pelo conta- 
to com areia ou solo contaminados. O período de incubação 
normalmente é curto, até 15 dias, porém existem relatos com 
até 7 meses entre a exposição e o início dos sintomas.° A larva 
morre entre 2 e 8 semanas, porém, ja foi relatada sobrevida su- 
perior a l ano. 

Formas disseminadas de larva migrans podem ocorrer após 
a entrada de várias larvas ao mesmo tempo, cujo diagnóstico 
diferencial com prurigo ou dermatite de contato nem sempre é 
fácil. Sem tratamento, o processo pode durar vários meses. 


Tratamento 

e No caso de poucas lesões (menos que 5), pode-se utilizar um 
creme de tiabendazol a 5%, 2 vezes /dia, por 2 semanas; 

e albendazol (crianças maiores de 2 anos) 400 mg, em dose úni- 
ca oral, e repetir 7 dias depois. Nos casos mais extensos ou nas 
formas disseminadas, 1 dose /dia, por 3 dias consecutivos; 
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Figura 4 Larva migrans. 


e  tiabendazol oral 25 a 50 mg/kg /dia, a cada 8 horas, durante 5 
a 10 dias; 

e ivermectina oral 200 mcg/kg em dose única, repetida 7 dias 
depois. 


A remocao cirurgica é dificil de ser realizada, pelo carater mi- 
gratorio e pela dificuldade de localizacao precisa do agente. 


Miiase 

Doenca causada pelo desenvolvimento da larva de varias mos- 
cas, principalmente a Dermatobia hominis; é frequente nas 
areas rurais e em viajantes provindos de regiões tropicais, sen- 
do, em alguns países, a 4º doença mais frequente entre os via- 
jantes.” 

A fêmea deposita seus ovos em roupas e no solo, e outros 
insetos, como vetores, transmitem-nos para o humano. 

Na miiase primária, furunculoide ou berne, o ovo deposita- 
do sobre a pele penetra no subcutâneo, a larva se desenvolve e 
determina o aparecimento de nódulo inflamatório, semelhan- 
te ao furúnculo, com orifício central que permite a respiração 
da larva e que elimina líquido claro, acompanhado de sensa- 
ção de ferroada no local. A localização da lesão é mais frequen- 
te nas áreas descobertas, couro cabeludo e face. 

Na miiase secundaria ou cavitária, a deposição dos ovos é 
feita em feridas abertas, e o aspecto da lesão depende da loca- 
lização e do número de larvas. 


Tratamento 

1. Miiase primária: oclusão do orifício central do nódulo, com 
esparadrapo ou vaselina sólida, impedindo a respiração da 
larva e obrigando-a a emergir, facilitando sua retirada com 
pinça. A retirada cirúrgica sera feita nos casos de dificuldade 
de extração pela pinça. 

2. Milase secundaria: debridamento com retirada mecânica das 
larvas sob condições estéreis. O tratamento com ivermectina 
sistêmica também se mostra efetivo, com repetição da dose 
em 24 horas. 


Uma opção terapêutica que demonstrou sucesso na remoção 
foi o uso de extratores de veneno ou outros aparelhos que pro- 
duzam um vácuo no local onde está inserido o parasita, apre- 
sentando uma boa recuperação e com minima dor durante a 
extração.’ 


Tungíase 

Causada pela infestação da fêmea da Tunga penetrans, de 
ocorrência mais frequente em pacientes de áreas rurais (está- 
bulos, galinheiros, chiqueiros) ou de baixo nível socioeconô- 
mico, podendo ocorrer em pacientes provenientes de viagem 
a fazendas ou zona rural. Também chamada de “bicho de pé” 
ou “pulga da areia”, 

Estudos no Brasil demonstraram a prevalência de tungiase 
entre 1,6%, nas crianças de Criciúma, SC, até índices próxi- 
mos de 100%, quando pacientes de áreas endêmicas são 
acompanhados por um período de 6 meses.” 

Apenas a fêmea penetra na derme, onde ocorre sua matura- 
ção, e deposita seus ovos determinando o aparecimento de pá- 
pula amarelada com ponto escuro central. No início, pode haver 
edema, eritema, prurido e dor. A lesão localiza-se preferencial- 
mente nos pés, mas também nas regiões glúteas e genitais. 

O diagnóstico é clínico e o tratamento é feito pela remoção 
cirúrgica da fêmea e seus ovos sob condições estéreis, alargan- 
do o orifício de entrada com uma agulha, com extração com- 
pleta. Até o momento, os estudos não comprovaram eficácia 
de tratamento com medicações orais ou tópicas na tungiase, 
embora a ivermectina possa ser utilizada com resultados va- 
riaveis.” 





Figura 5 (A) Mifase primária após retirada. (B) Miíase 
secundaria em ferida aberta. 





Figura 6 (A) Tungiase em bolsa escrotal. (B) Tunga 
retirada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer as principais dermatoparasitoses. 
Orientar o manejo adequado. 

Saber orientar os pais sobre as condutas associadas à 
terapêutica de cada doença. 
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DERMATOVIROSES 


Andréa Gisele P. Simoni 
Kerstin Taniguchi Abagge 


Introdução 

Quando a pele ou a mucosa entra em contato com um vírus, 
pode ou não ocorrer o aparecimento de lesão cutânea, depen- 
dendo das condições do agente (virulência, inóculo) e do 
hospedeiro (imunidade, representada principalmente pela ca- 
pacidade de produção de anticorpos protetores). As dermato- 
viroses são dermatoses de grande prevalência nos consultó- 
rios pediátricos, sendo as mais comuns em crianças: molusco 
contagioso, verrugas, infecções causadas pelo herpes vírus e 
doença mão-pé-boca. 


Molusco contagioso 

Etiologia 

O agente etiológico é um DNA-virus do grupo poxvirus, que 
pode atingir pessoas de qualquer idade, sobretudo crianças na 
12 década de vida. O tempo de incubação é extremamente va- 
riavel, podendo oscilar de 2 semanas até 6 meses. A transmis- 
são é feita por contato direto com as lesões. O fenômeno da 
autoinoculação também desempenha um papel importante 
na disseminação das lesões, o que é facilmente constatado 
pelo grande número de lesões em área relativamente pequena. 
Nos adultos jovens, a transmissão também pode se dar por 
contato sexual. Nas crianças pequenas, a presença de lesões 
na região perianal ou genital deve levar a suspeita de abuso, 
embora a autoinoculação seja frequente. O pediatra deve agir 
com o máximo zelo para evitar acusações não fundamentadas 
e, para tanto, deve fazer uma história detalhada, exame físico 
minucioso, prestando atenção ao comportamento da criança e 
a contradições na história clínica. 


Quadro clínico 

As lesões são assintomáticas e podem se localizar em qualquer 
segmento da pele, mas raramente comprometem as mucosas. 
Sao representadas por papulas umbilicadas, cor da pele ou na- 
caradas, únicas ou múltiplas, de tamanho variável (de 2 a 3 
mm até 1 cm de diâmetro), dependendo do tempo e do grau de 
evolução (Figura 1). 





Figura 1 Molusco contagioso. 


Em pacientes atópicos, por causa de alterações da barreira 
cutânea, e nos imunodeprimidos, as lesões tendem a ser 
maiores e mais numerosas e podem apresentar eczematização 
ao redor (eczema perimolusco) ou infecção bacteriana secun- 
dária. A lesão clássica é representada por uma pápula semies- 
férica, firme e geralmente com leve depressão central. 


Diagnóstico 

É essencialmente clínico. As características das lesões tornam 
a investigação laboratorial praticamente desnecessária para a 
confirmação diagnóstica. Nos raros casos, em que pode haver 
dúvidas no diagnóstico, deve-se recorrer ao exame histológico 
da curetagem de uma das lesões, que mostrará grande quanti- 
dade de material viral (eosinofilico) deslocando o núcleo para 
a periferia celular. 


Tratamento 
Na curetagem, há necessidade de equipe tecnicamente trei- 
nada, e as lesões são retiradas uma a uma, provocando dor 


de pequena intensidade e pequeno sangramento. É impor- 
tante conversar claramente sobre esse desconforto com os 
pais e a criança (se ela tiver idade para compreender) e con- 
seguir sua aprovação antes de iniciar a retirada. A dor pode 
ser atenuada com o uso de anestésico tópico à base de lido- 
caina, associada ou nao a prilocaina, cerca de 30 minutos a 1 
hora antes do procedimento. Pode-se também empregar a 
crioterapia com nitrogênio líquido, aplicado em jatos muito 
rápidos sobre cada lesão, ou com auxílio de uma haste com 
algodão. A dor intensa e as dificuldades técnicas tornam esse 
método pouco indicado para crianças. Nas últimas revisões 
da Cochrane sobre o manejo do molusco contagioso em 
2009, apenas 11 trabalhos randomizados foram avaliados, 
sendo excluídos os tratamentos mais amplamente utiliza- 
dos, como a curetagem.! 

Outras opções terapêuticas são as substâncias cáusticas, 
como as soluções de hidróxido de potássio (KOH) a 5%, em- 
bora possam causar ardor e irritação local. Ha referências de 
bons resultados no tratamento do molusco contagioso com 
aplicações de imiquimode creme na concentração de 5%, na 
frequência de 3 a 5 vezes /semana. 

Por último, há alguns profissionais que defendem a con- 
duta expectante, uma vez que a infecção pelo molusco con- 
tagioso tem natureza viral, é autolimitada e passível de reso- 
lução espontânea, podendo-se simplesmente aguardar por 
um período mínimo de 6 meses pela cura sem utilização de 
qualquer medicamento ou procedimento. No entanto, essa 
não é a melhor conduta, pois há possibilidade de dissemina- 
ção das lesões e também pela relativa facilidade do trata- 
mento. 

Deve-se, portanto, avaliar cada caso, levando em conside- 
ração a idade e o estado imunológico do paciente, o número e 
a localização das lesões, escolher a melhor e mais prática alter- 
nativa terapêutica, além de, com muita paciência, conseguir a 
adesão de pacientes e pais ao tratamento, respeitando seus te- 
mores e inseguranças. 

Mais recentemente, tem-se descrito um fenômeno de infla- 
mação que precede a involução natural das lesões de molusco. 
É chamado na língua inglesa de BOTE sign (beginning of the 
end)? e parece tratar-se de um fenômeno imunológico que in- 
dica a autorresolução das lesões, não devendo ser confundido 
com infecção secundária. Esta seria uma das indicações de 
não tratamento, aguardando algumas semanas para verificar o 
comportamento das lesões. 


Verrugas 

Sao proliferações epiteliais resultantes da multiplicação viral 
que podem surgir em qualquer período da vida, mas que são 
particularmente frequentes na faixa etária pediátrica, em es- 
pecial nos escolares e adolescentes. Apesar de poderem se lo- 
calizar nas mucosas, é na pele que são encontradas em maior 
quantidade. A transmissão é feita por contato direto, incluin- 
do a autoinoculação, e também indireto, como em banhos de 
praia ou piscina. Uma vez ocorrido o contágio, pode ou não 
haver o desenvolvimento da lesão, na dependência funda- 
mental do estado imunitário do receptor. 
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Etiologia 

O vírus causador das verrugas é o papiloma vírus humano 
(HPV). É um DNA-vírus pertencente ao grupo conhecido 
como papovavirus. Apresenta enorme variedade na sequência 
de bases de seu DNA, levando ao aparecimento de mais de 
uma centena de subtipos de HPV hoje conhecidos. Esses sub- 
tipos guardam relação de especificidade com o segmento to- 
pográfico comprometido e em muito diferem nos potenciais 
riscos que trazem aos pacientes. Assim, por exemplo, os subti- 
pos 1 a 4 frequentemente acometem mãos, cotovelos, pés e 
joelhos. Os subtipos 6, 11, 16 e 18 são responsáveis pelas verru- 
gas genitais, e os 16, 18, 31, entre outros, apresentam alto risco 
oncogênico, sendo os grandes causadores de câncer do colo do 
útero. Ainda não está definido o papel da vacina para HPV (di- 
recionada a subtipos oncogênicos) na diminuição da frequên- 
cia ou melhora das lesões causadas pelos demais subtipos. 


Classificação 

De acordo com a forma da lesão verrucosa e sua localização, 
costuma-se classifica-las em verrugas vulgares, planas, filifor- 
mes, plantares e genitais. 


Verrugas vulgares 

Ocorrem em praticamente qualquer área do corpo, mas são 
mais encontradas nos membros, em particular em dedos das 
maos, cotovelos e joelhos (Figura 2). Podem se localizar junto 
as unhas, quando recebem a denominação de verrugas pe- 
riungueais, as quais geralmente trazem muito desconforto e 
são de difícil tratamento. Podem ser encontradas isoladas, 
mas, na maioria das vezes, tendem a formar grupos de lesões. 


Verrugas planas 

As lesões são representadas por múltiplas pápulas cor da pele 
ou discretamente hipo ou hipercrômicas, achatadas, medindo 
até 5 mm de diâmetro, localizadas sobretudo na palma e no 
dorso das mãos e na região frontal (Figura 3). São mais fre- 
quentes nos adolescentes. 





Figura 2 Verrugas vulgares. 
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Verrugas filiformes 


Recebem essa denominação pelo seu formato e costumam re- 
presentar elementos únicos ou duplos que aparecem perpen- 
dicularmente a superficie cutânea, principalmente em face, 
sobretudo na região perinasal ou perioral (Figura 4). Também 
são mais comuns na adolescência que na infância. 


Verrugas plantares 

Como o nome sugere, ocorrem na planta dos pés. Apresentam 
superficie irregular com área periférica amarelada e endureci- 
da (hiperqueratose) ao redor de uma área central (Figura 5). 
Com frequência podem ser vistos pontos mais escuros, que 
correspondem a pequenos vasos sanguíneos trombosados. As 
verrugas plantares recebem todo o peso do corpo e, por isso, 
são pouco salientes. Recebem a denominação popular de 
“olho de peixe” e costumam ser dolorosas, dificultando a deam- 
bulacao. 


Verrugas genitais ou condiloma acuminado 
Correspondem a lesões localizadas nas mucosas genital e anal, 
portanto, não comeificadas e que se apresentam como pápulas 


Figura 3 Verruga plana. 


Figura 4 Verruga filiforme. 


vegetantes, róseas e com aspecto que foi comparado ao de uma 
“couve-flor” (Figura 6). Apesar dos condilomas acuminados em 

adultos serem comumente causados pelos HPV 6 e 11, os subti- 
pos detectados em crianças são mais variáveis, inclusive os as- 
sociados as verrugas vulgares.** A possibilidade de abuso se- 
xual é a principal preocupação na avaliação de crianças com 

condiloma acuminado, embora outros tipos de transmissão 

possam estar presentes na maioria dos casos em crianças. 

As formas de transmissao são: 


e heteroinoculacao: transmissão por contato não sexual com o 


cuidador, durante banho ou troca de fraldas; 


e autoinoculacao: transmissão de verrugas a partir de outros lo- 


cais da pele ou mucosas pela própria criança; 


e abuso sexual: o abuso sexual deve ser suspeitado em crianças 


maiores (principalmente maiores de 4 anos).º A observação 
do comportamento da criança também é muito importante; 


e transmissão perinatal ou pré-natal: a infecção pelo HPV no 


recém-nascido pode ocorrer pelo parto vaginal de uma mãe 
infectada. O DNA viral do HPV já foi detectado em fluido am- 
niótico e sangue do cordão umbilical, sugerindo que a infec- 
ção ascendente também é possível; 





Figura 6 Condiloma acuminado. 


e transmissão via fômites: toalhas contaminadas ou piscinas e 
banheiras têm sido propostas como métodos de infecção pelo 
HPV.’ Entretanto, são responsáveis por poucos casos de con- 
dilomas acuminados. 


Na suspeita de abuso, entrevistas com os cuidadores e com a 
criança (se a idade for suficiente para participar), bem como o 
exame clínico e laboratorial para avaliar sinais de abuso sexual 
e outras infecções sexualmente transmissíveis são componen- 
tes importantes da avaliação do paciente. Se for detectado al- 
gum achado sugestivo de abuso sexual, deve-se reportar aos 
serviços de proteção a criança ou autoridades legais, em con- 
formidade com as políticas locais. 


Diagnóstico 

É essencialmente clínico e facilmente realizado. Nos casos 
(excepcionais) em que persistirem dúvidas, deve-se recorrer 
ao exame histopatológico ou a reação em cadeia da polimerase 
(PCR) para identificação do vírus. 


Imunização 

Hoje ja estão disponíveis vacinas contra alguns tipos de HPV. 
A mais utilizada delas é uma vacina tetravalente que protege 
contra os subtipos 6, 11, 16 e 18. A grande importância de vaci- 
nar crianças e adolescentes é que dois desses subtipos (6 e 11) 
são OS principais causadores de verrugas genitais, e os outros 
dois (16 e 18) são altamente oncogênicos. Atualmente, é dis- 
ponibilizada pelo Sistema Único de Saúde (SUS) para meni- 
nas a partir dos 9 anos e encontrada em clínicas particulares 
em 2 ou 3 doses, dependendo do esquema vacinal do país. No 
Brasil, são utilizadas 3 doses. A indicação inicial era para me- 
ninas e jovens de 9 a 26 anos de idade, mas a indicação para o 
sexo masculino também é válida, pois limita a possibilidade 
de disseminação do vírus, e, hoje, a recomendação para todos 
os jovens nessa faixa etária deve ser preocupação de todos os 
pediatras. Não há evidência concreta atual sobre a efetividade 
das vacinas no tratamento das verrugas vulgares. 


Tratamento 
Muitas possibilidades terapêuticas são descritas e têm efica- 
cia comprovada na prática diária. Vão desde a aplicação tópi- 
ca de medicamentos, realizada em domicílio pelos pais ou 
responsáveis, até procedimentos mais complexos, que devem 
ser realizados por médicos experientes e em local apropriado. 
No primeiro caso, um exemplo é a solução a base de ácidos sa- 
licílico (16,5%) e lático (14,5%), facilmente encontrada no 
mercado e aplicada somente nas lesões em uma frequência de 
5 vezes /semana até a cura total. É particularmente eficaz no 
caso das verrugas vulgares. Devem-se proteger as áreas adja- 
centes a lesão com um creme ou esparadrapo pela possibilida- 
de de irritação local da pele sadia e proceder à oclusão após a 
aplicação, uma vez que aumenta a absorção da medicação e 
sua eficácia. 

No segundo caso, pode-se citar o desbastamento da lesao e 
a aplicação tópica de ácido nítrico fumegante, particularmen- 
te indicado no tratamento das verrugas vulgares e plantares. 
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Outras vezes, como nas verrugas filiformes e planas, en- 
contra-se uma boa alternativa terapêutica na crioterapia com 
nitrogênio líquido. Este, a baixissimas temperaturas, age por 
congelamento da lesão, aplicado por meio de jatos de curtissi- 
ma duração ou com o auxílio de uma haste com algodão, em- 
bora a dor provocada limite em parte sua utilização em crian- 
ças. Também pode ser empregada a aplicação tópica de 
tretinoina creme na concentração de 0,05 a 0,1% (particular- 
mente indicada no tratamento das verrugas planas). 

O imiquimode em creme a 5% é um modificador da respos- 
ta imune que tem demonstrado eficácia no tratamento de ver- 
rugas genitais. É aplicado 3 vezes /semana, em dias não con- 
secutivos, por um maximo de 16 semanas.” A podofilotoxina 
0,5% é um agente antimitótico efetivo para o tratamento do 
condiloma em adultos, aplicado 2 vezes /dia, por 3 dias conse- 
cutivos /semana, por até 4 semanas.'! Nas crianças, pode ser 
iniciada 1 vez /semana, com aumento progressivo para a poso- 
logia usada em adultos por 1a 4 meses. 

A podofilina a 25% deve ser aplicada em consultório pelo 
médico, em sessões semanais ou quinzenais. 

A eletrocoagulação é reservada a casos esporádicos, sem 
resposta aos tratamentos anteriores. 

Portanto, são muitas as alternativas e cabe ao pediatra ou 
ao dermatologista escolher a mais adequada e analisar cuida- 
dosamente cada caso, considerando o tipo de verruga, sua ex- 
tensão, localização e as características do paciente, como esta- 
do imunitário, idade e grau de colaboração. 

Por último, cabe lembrar que mais da metade das verrugas 
pode apresentar involução espontânea em um período de 6 
meses a 2 anos, o que explica as curas conseguidas com “recei- 


» e 


tas populares”, “simpatias” e “promessas ao santo de devoção”. 


Infecções herpéticas 

Doença infecciosa de distribuição universal, acometendo de 
70 a 90% de toda a população mundial. Apresenta como ca- 
racterística marcante sua recorrência, manifestando-se em 
surtos episódicos com maior ou menor frequência após perio- 
dos de latência. Isso se deve a capacidade que o virus tem de, 
após o primeiro contágio, permanecer viável em cadeias gan- 
glionares, podendo se reativar e retornar à pele ou a mucosas 
por meio dos nervos periféricos. Essa reativação ocorre na de- 
pendência do estado imunitário do paciente e parece também 
sofrer influências do estado nutricional, exposição solar e 
mesmo de fatores emocionais, sendo desencadeada por ten- 
Sao e estresse. 


Etiologia 

O herpes simples tem como agente etiológico um DNA-vírus, 
denominado Herpesvirus hominis, que possui duas varieda- 
des: I e II. Ambos os virus podem levar ao aparecimento de le- 
sões características (pequenas e numerosas vesículas agrupa- 
das sobre uma base eritematosa, com aspecto comparável a 
uma amora — Figura 7), em qualquer segmento topográfico da 
pele e mucosas. No entanto, o herpes virus tipo I é nitidamen- 
te predominante nas lesões labiais e de tronco, sendo o res- 
ponsável por 80% dos casos nessas localizações. O inverso 
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Figura 7 Herpes simples. 


ocorre com o tipo II, que responde pela maioria dos casos de 
herpes genital e neonatal. 


Diagnóstico 

É essencialmente clínico. O aspecto de múltiplas vesículas 
agrupadas e a repetição da lesão na mesma área tornam o 
diagnóstico evidente para o médico experiente. Se houver dú- 
vidas, podem ser realizados os exames histológicos (citologia 
ou Tzanck), a sorologia e o teste de reação em cadeia da poli- 
merase (PCR). 


Tratamento 

A droga mais utilizada é o aciclovir, nas doses de 25 a 30 mg/ 
kg/dia, 5 vezes /dia (a cada 4 horas, exceto a noite). O trata- 
mento com o valaciclovir (2 comprimidos de 500 mg, 3 vezes / 
dia) pode ser realizado em adolescentes e adultos, durante 7 
dias. Nas recidivas frequentes, o tratamento supressor com 
aciclovir, 400 mg, 2 vezes /dia, por 6 a 12 meses, pode espaçar 
as crises. Nos imunodeprimidos, o aciclovir deve ser utilizado 
por via endovenosa na dose de 250 a 500 mg/m’, a cada 8 ho- 
ras. A aplicação tópica de aciclovir não tem demonstrado efi- 
cácia no tempo de evolução ou no espaçamento das crises. Po- 
dem-se usar compressas refrescantes, analgésicos e 
antibióticos tópicos, como o ácido fusídico ou a mupirocina, 
mas estes só devem ser aplicados caso haja comprovação de 
infecção bacteriana concomitante. 


Primoinfecção herpética - estomatite herpética 

Sendo o Herpesvirus hominis de distribuição universal e de 
alta prevalência, o primeiro contato entre o vírus e o paciente 
tende a ocorrer de modo precoce, já nos primeiros anos de 
vida. Na maioria das vezes, essa infecção é subclínica e o pa- 
ciente torna-se portador do vírus sem apresentar qualquer sin- 
toma. No entanto, em um reduzido número de casos, a pri- 
moinfecção herpética pode cursar com extremo desconforto 
para a criança. A forma mais comum de primoinfecção pelo 
HSV é a gengivoestomatite. O período de incubação é de apro- 
ximadamente 1 semana, e, após um período prodrômico com 
duração de cerca de 4 dias, caracterizado por mal-estar, irrita- 


bilidade, anorexia e febre, surgem lesões eritematosas com ul- 
cerações superficiais e exsudativas extremamente dolorosas, 
localizadas na mucosa oral, língua, gengiva, palato duro e fa- 
ringe. Lesões na região perioral ocorrem em até 2/3 dos casos. 
As lesões dificultam a alimentação, tornando a criança sujeita 
a desidratação e desnutrição aguda. 

O quadro leva de 1 a 2 semanas para a resolução esponta- 
nea, mas, as vezes, pode requerer hidratação endovenosa 
quando a ingestão de líquidos é sistematicamente recusada 
pelo paciente. Portanto, é importante, desde os primeiros sin- 
tomas da doença, aumentar a oferta de líquidos e manter o 
aleitamento materno. O tratamento é sintomático, com anal- 
gésicos e antitérmicos e a utilização de substâncias anestési- 
cas e antissepticas locais. A utilização de aciclovir logo nas pri- 
meiras 72 a 96 horas em crianças imunocompetentes, mas 
com grande dificuldade para ingerir líquidos ou com dor extre- 
ma, pode ser benéfica.” 

Deve ser diferenciada da herpangina, causada pelo Coxsackie 
virus do grupo A, que afeta principalmente a faringe posterior. 
As lesões não tendem ao sangramento, e a infecção possui um 
início mais abrupto e uma duração mais curta, com sazonalida- 
de predominante no verão e início do outono. 


Herpes no período neonatal 

Infecção extremamente grave, decorrente da contaminação 
do bebê pelas secreções maternas durante o parto ou intraúte- 
ro. Na maioria das vezes, é causada pelo vírus do tipo II. As le- 
sões caracterizam-se por vesículas agrupadas ou dissemina- 
das, erosões ou ulcerações. Podem estar presentes já ao 
nascimento ou se manifestarem nos primeiros dias de vida 
(Figura 8). A mortalidade é alta, assim como o número de se- 
quelas nas crianças que sobrevivem. Lesões oculares ou neu- 
rológicas (como encefalites) são as mais importantes. Gestan- 
tes com lesões genitais de herpes devem obrigatoriamente ser 
submetidas a cesarianas. Essa possibilidade também deve ser 
considerada no caso de mulheres com história de infecção 
herpética genital recente ou naquelas que se relacionaram se- 
xualmente com homens com lesões herpéticas. 





Figura 8 Herpes neonatal. 


Herpes zóster 

Doença caracterizada pelo aparecimento de lesões vesiculares 
sobre base eritematosa em uma região delimitada, seguindo o 
trajeto do nervo afetado. Pode se manifestar em qualquer re- 
giao do corpo, mas a região do tronco é a mais frequentemente 
atingida (Figura 9). Nos adultos e adolescentes, as lesões cuta- 
neas geralmente são precedidas por dor de média a grande in- 
tensidade na região comprometida. Nas crianças, a dor pode 
não ocorrer, sobretudo nas de pouca idade, e é mais comum o 
prurido do que os sintomas dolorosos. A infecção é causada 
pelo virus varicela zóster (VVZ) e seu diagnóstico é essencial- 
mente clínico. Deve haver um contato prévio com o vírus (seja 
pelo antecedente de varicela, seja por vacina prévia). A distri- 
buição característica sobre o trajeto nervoso, o agrupamento 
de vesículas sobre base eritematosa e o eventual pródromo do- 
loroso tornam o diagnóstico relativamente fácil de ser realiza- 
do. Na maioria dos casos, não é necessária a investigação de 
imunodeficiência, apenas em casos recorrentes, bilaterais ou 
muito extensos ou acompanhados de necrose. 


Tratamento 
Em crianças, a evolução tende a ser favorável e sem gravidade. 
O tratamento é feito essencialmente com analgésicos (dipiro- 





Figura 9 Herpes zóster. 
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na ou paracetamol), compressas calmantes e anti-histamini- 
cos, se houver prurido. Nos imunocomprometidos ou na pre- 
sença de lesões extensas ou necróticas, pode ser necessária a 
introdução de antivirais como aciclovir ou fanciclovir, por via 
oral ou endovenosa, e em doses elevadas, visto que o vírus va- 
ricela zóster é menos sensível a essas medicações do que o 
herpes simples. A utilização de antibióticos só deve ser reco- 
mendada em caso de infecção bacteriana concomitante com- 
provada. 


Doença mão-pé-boca 

É uma síndrome clínica caracterizada por um enantema oral e 
um rash macular, papular ou vesicular nas mãos e nos pés (e, 
menos comumente, em outras localizações). É causada pelo 
Coxsackie vírus Al6 e, ocasionalmente, por outros sorotipos 
como o enterovírus A71. É altamente contagiosa, de transmis- 
são fecal-oral, mas que também pode ser transmitida por con- 
tato com secreções nasais e respiratórias e pelo conteúdo das 
vesículas. 

Caracteriza-se por febre, odinofagia e enantema que sur- 
gem após 3 a 6 dias da exposição ao vírus. As lesões localizam- 
-se caracteristicamente na boca, com vesículas semelhantes as 
da estomatite herpética, e nas mãos e pés sob a forma de vesi- 
culas alongadas em formato de “grão de arroz” (Figura 10), ro- 
deadas por um halo eritematoso. Ainda podem ocorrer lesões 
na face, nas nádegas e nos joelhos e cotovelos, sendo mais pa- 
pular do que vesicular nessas últimas localizações. Outras 
doenças podem apresentar-se com lesões semelhantes, como 
a estomatite herpética, a herpangina, o sarampo e o eritema 
multiforme. 

O diagnóstico é eminentemente clínico e o tratamento é 
sintomático, com resolução em cerca de 2 a 3 semanas. Quan- 
do causada pelo enterovirus A71, a doença tende a ser mais 
grave, podendo cursar com complicações como encefalite, 
meningite asséptica, edema e hemorragia pulmonar e insufi- 
ciência cardiaca.“ 

Desde 2008, um novo genótipo de Coxsackie vírus A6 tem 
sido associado a uma doença mais severa que ocorre como a 
doença mão-pé-boca típica, porém apresenta febre mais ele- 
vada, lesões na face e no períneo, maior duração (12 dias), des- 





Figura 10 Mão-pé-boca. 
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camação palmoplantar de 1 a 3 semanas depois e onicomade- 
se (queda das unhas) 1 a 2 meses depois do quadro agudo.’*” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer e diferenciar as lesões de etiologia viral por 
meio da anamnese e do exame físico. 

Saber as formas de contágio e as localizações mais 
prevalentes de cada tipo de lesão. 

Orientar quanto à evolução esperada para cada 
patologia. 

Descrever adequadamente as lesões. 

Conhecer as melhores opções para o tratamento das 
infecções virais. 
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DERMATITE DE CONTATO 
EM CRIANÇAS 


Ana Elisa Kiszewski Bau 


introdução 

A dermatite de contato (DC) é uma resposta inflamatória da 
pele a estímulos externos (com ou sem a participação da luz), 
que se manifesta por um quadro de eczema agudo, subagudo 
ou crônico. Pode ter origem em um dano físico ou químico di- 
reto sobre a pele ou ser mediada por uma reação imunológica. 
De acordo com a etiopatogenia, a dermatite de contato é clas- 
sificada em: dermatite de contato por irritante primário 
(DCIP), dermatite de contato alérgica (DCA), dermatite de 
contato fototóxica e dermatite de contato fotoalérgica.? 

A DC é uma doença comum e ocorre em todas as faixas 
etárias, com prevalência variando de acordo com o país estu- 
dado. A DCIP é mais prevalente que a DCA tanto em crianças 
quanto nos adultos. Alguns autores assumem que, na infan- 
cia, a pele é particularmente suscetível aos irritantes e que, 
por volta dos 8 anos de idade, a capacidade de irritação se 
igualaria a dos adultos.” Quando se trata de sensibilização 
alérgica, estudos mostraram que a frequência em crianças 
norte-americanas assintomáticas variou entre 20% (crian- 
ças acima dos 5 anos) e 24,5% (crianças entre 6 meses e 5 
anos de idade).“* Bonitsis et al. realizaram uma revisão sis- 
temática e metanálise de DCA em crianças e encontraram 
que a proporção de reações positivas nos testes epicutâneos 
foi maior nos estudos publicados após 1995.’ Em adolescen- 
tes, a incidência de DCA alcança os índices dos adultos. Em- 
bora sua frequência tenha diminuído na última década, o ní- 
quel continua sendo o alérgeno mais frequente. Em 
contrapartida, novos alérgenos ganham importância nos 
produtos infantis. 


Dermatite de contato por irritante primário 
É a dermatite causada pelo dano direto do agente irritante. A 
inflamação pode ser ocasionada por estímulos físicos ou qui- 
micos e é restrita ao local de contato. É o tipo mais prevalente, 
sendo responsável por 80% dos casos de DC. 

Os seguintes fatores são relevantes na fisiopatogenia da 
DCIP: 


e a concentração da substância (quanto maior a concentração, 


maior será o potencial irritante); 


e o tempo de exposição (quanto maior for o tempo de exposi- 


ção, maior será o potencial irritante); 


e a espessura da camada córnea (quanto menor a espessura da 


camada córnea, maior será o potencial irritante); 


e a presença de dermatoses preexistentes (como a dermatite 


atópica, pois a quebra da barreira cutânea facilita a penetra- 
ção e a ação de substâncias irritantes).! 


Os irritantes podem ser divididos em absolutos e relativos: os 
primeiros são aqueles irritantes que danificam a pele ao pri- 
meiro contato, causando dermatite de contato irritativa aguda. 
Surge eritema com formação de vesículas e /ou bolhas, ardor e 
calor local com prurido discreto ou ausente. Nesse tipo de DC, 
a dor costuma ser mais importante que o prurido. São ocasio- 
nadas por ácidos ou álcalis fortes. 

Os irritantes relativos danificam a pele após contatos repe- 
tidos ou prolongados, causando lesões eritematosas, desca- 
mativas, com tendência à liquenificação e caracterizam-se por 
prurido intenso. Sabões, detergentes, toxinas bacterianas, uri- 
na e fezes sao os principais agentes irritantes relativos. São 
exemplos frequentes a dermatite perioral do lactente, pela 
ação da saliva, e a dermatite de fraldas, causadas pela ação da 
urina e das fezes.! 


Dermatite de fraldas 
A dermatite de fraldas é o tipo de DCIP mais frequente na in- 
fancia. Estima-se que ocorra em 7 a 50% dos lactentes, com 
pico entre 9 e 12 meses de idade.” A etiopatogenia é complexa 
e envolve múltiplos fatores, como a oclusão, a maceração, o 
dano friccional e os microrganismos, associados aos irritantes 
presentes na urina e nas fezes. 

A oclusão produz aumento da umidade local e da permea- 
bilidade cutânea e propicia a proliferação de microrganismos. 
Além disso, a oclusão também provoca um aumento do pH 
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cutâneo, da atividade de enzimas como ureases bacterianas, 
proteases fecais, lipases e sais biliares, que potencializam o 
poder de irritação dessas substancias.' Do ponto de vista clíni- 
co, a dermatite de fraldas pode ser dividida em estágios. No 
início, poupa as dobras e afeta mais as superfícies convexas, 
como glúteos, grandes lábios e coxas (Figura 1). 

As lesões podem iniciar com eritema e progredir com mace- 
ração, escoriações, papulas, erosões e ulcerações (dermatite 
papuloulcerativa de Jacquet) na sua forma mais grave. 

A DCA na região da fralda, embora menos frequente, tem 
ganhado importância com a identificação dos corantes, dos 
mercaptocompostos e dos aditivos da borracha como poten- 
ciais alérgenos encontrados nas fraldas descartáveis.”!º 


Dermatite de contato alérgica 

A DCA surge após uma reação imunológica do tipo IV (celular). 
Para que a reação se desenvolva, é necessária uma sequência 
de eventos que envolvam a fase de sensibilização e a fase de 
indução ou provocação. Os haptenos penetram na epiderme, 
ligam-se a proteínas para criar antígenos completos e, poste- 
riormente, são captados pelas células de Langerhans ativadas. 
Essas células migram para os linfonodos de drenagem e apre- 
sentam o complexo antígeno HLA-DR para os linfócitos T CD4 
e CD8. A seguir, os precursores de células T específicos expan- 
dem-se clonalmente nos linfonodos de drenagem, recirculam 
pelo sangue e migram para a pele. Quando ocorre a reexposi- 
ção ao alérgeno (fase de provocação), os linfócitos Th1 sensibi- 
lizados reconhecem o antígeno ligado a célula de Langerhans 
e passam a secretar INF-gama, TNF-beta, GM-CSF e IL-2, re- 
sultando em um processo inflamatório com edema intercelu- 
lar representado clinicamente pelo eczema." 

A exposição repetida pode ocorrer por via transepidérmica ou 
sistêmica, pela via endovenosa, ingestão ou inalação do alérge- 
no.'* O tempo para a sensibilização pode variar de poucos dias a 
vários anos. Em geral, a hipersensibilidade adquirida persiste por 
toda a vida, exceto nos casos em que se desenvolve tolerância! 





Figura 1 Dermatite de fraldas: eritema, pápulas e vesículas 
em A. 

Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da Universidade 
Federal de Ciências da Saúde de Porto Alegre (UFCSPA). 


De forma similar ao que ocorre nas DCIP, alguns fatores do 
indivíduo e outros da substância poderiam aumentar a capaci- 
dade reacional. Entre os fatores do indivíduo, estão: a integrida- 
de da superficie cutânea (presença de dermatoses preexisten- 
tes), o local de exposição ao alérgeno (pele mais fina), pressão, 
fricção, tempo de exposição e pH da pele (alteração de acidez 
para alcalinidade). Entre os fatores da substância, encontram- 
-se: baixo peso molecular, concentração (altas concentrações 
atuariam como irritante, e médias atuariam como sensibilizan- 
te) e alcalinidade. A DCA pode ser desencadeada por substan- 
cias diferentes que compartilham o mesmo radical, por meio de 
um mecanismo conhecido como reação cruzada.’ 

Apesar de a DCA ser comum em crianças, frequentemente ela 
é subdiagnosticada, Alguns estudos apontam que a incidência 
de sensibilização em crianças está aumentando.** A prevalência 
de testes positivos em crianças com suspeitas de DC pode variar 
de 13 a 95%.*°'°? O aumento da incidência nas últimas décadas 
poderia ser justificado pelo avanço da indústria química, que in- 
troduziu novos produtos no mercado, pela exposição mais preco- 
ce das crianças a diferentes alérgenos e talvez à melhor padroni- 
zação dos testes epicutaneos”"” 

Quanto as principais substâncias sensibilizantes, existe 
um consenso de que os metais, os perfumes, os calçados, os 
medicamentos tópicos e os cosméticos são os principais res- 
ponsáveis pela DCA em crianças.?*º214 Os alérgenos mais fre- 
quentemente positivos nos testes epicutâneos em crianças 
são: níquel (17,5 a 29,7%), neomicina (6 a 16,3%), cobalto (8,8 
a 17,8%), perfume (5,1 a 12,9%), bálsamo do Peru (3,9 a 
18,6%), formaldeído (3,3 a 11,6%), lanolina (3,6 a 15,8%), ti- 
merosal (4 a 15,8%) e bicromato de potássio (3,6 a 8,9%). 

Uma possível explicação para a alta prevalência de alergia 
ao níquel seria a exposição precoce aos botões metálicos (in- 
cluindo “tip-top” e “body”, zíper de roupas, brincos, bijuterias, 
aparelhos ortodônticos, grampos para cabelo, brinquedos, 
moedas, chaves, tintas, maquiagem e, mais recentemente, al- 
guns aparelhos de telefone móvel e tablets™”>" (Figura 2). 





Figura 2 Dermatite de contato alérgica ao níquel 
encontrado no botão da calça: eczema subagudo e 


erosões na região infraumbilical. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 


Alguns estudos mostraram que a prevalência de DCA ao ní- 
quel é maior em meninas.*º2 O cobalto pode apresentar rea- 
ção cruzada com o níquel e o cromato. O cobalto também está 
presente em bijuterias, botões metálicos, ziper, maquiagem, 
tintas de impressão, tintura para cabelos, pigmentos de tatua- 
gem, moedas e adesivos.” O bicromato de potássio está pre- 
sente em produtos manufaturados do couro (calçados), ma- 
quiagem (rimel e sombra), pigmentos de tatuagem, tintas e 
papéis (Figura 3). 

Schlichte et al. demonstraram que 50% das crianças com 
dermatite plantar crônica apresentavam DCA a um ou mais 
dos seguintes componentes: níquel, parabeno, bicromato de 
potássio ou lanolina.!º 

Entre os conservantes, o timerosal é a substância mais sen- 
sibilizante, sendo encontrado em produtos cosméticos, medi- 
camentos tópicos e sistêmicos, soluções para lentes de conta- 
to e vacinas.” O bálsamo do Peru é um composto aromático 
que pode ser encontrado em perfumes (talco e óleos), flavori- 
zantes (sorvetes, refrigerantes de cola), medicamentos, espe- 
ciarias (baunilha, cravo, canela, curry, casca de frutas cítricas) 
e chocolate. Também pode estar presente em cremes, enxa- 
guatórios bucais e colônias.*!º!2 Na Europa e nos EUA, as fra- 
grancias e o bálsamo do Peru estão entre as causas mais co- 
muns de DCA por cosméticos.” Nas crianças, o contato com 
o perfume-mix é precoce, por meio de fragrâncias, produtos 
de higiene e brinquedos perfumados.? 

Dos medicamentos, a neomicina é a mais prevalente e im- 
portante porque, uma vez sensibilizada, a criança pode apre- 
sentar reação cruzada a outros antibióticos, como framicetina, 
amicacina, estreptomicina, tobramicina e gentamicina.*S!1215 
É frequente também a sensibilização concomitante entre neo- 
micina e bacitracina. É importante mencionar que algumas 
vacinas podem conter neomicina e podem ocasionar reações 
sistêmicas em pacientes sensibilizados.” 

A lanolina também é uma substância com potencial sensibi- 
lizante, sendo as crianças com dermatite atópica (DA) particu- 
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larmente vulneráveis. Ela está presente em cosméticos (cremes, 
loções e hidratantes), xampus, filtros solares, óleos e em várias 
pomadas para assaduras.**º2 Alérgenos adicionais de impor- 
tancia em lactentes e pré-escolares são o methylchloroisothiazo- 
linone e o methylisothiazolinone, também denominado MCI/MI 
ou Kathon CG, e a cocamidopropil betaina (CAPB).!º O MCI/ 
MI é encontrado em lenços umedecidos e cremes hidratantes e 
esta associado a DCA perianal. A CAPB é um surfactante 
não iônico utilizado em produtos de higiene infantil, principal- 
mente nos xampus “sem lágrimas”.“!0-16 

Quando se analisam alérgenos em escolares e adolescentes, 
duas substâncias adquirem importância: o formaldeído e a pa- 
rafenilenodiamina. O formaldeído é encontrado principal- 
mente em esmaltes, sabonetes, xampus, sombras, talcos, na 
manufatura de calçados e como conservante nos perfumes.” A 
parafenilenodiamina é um corante utilizado nas tinturas de 
cabelos e tatuagens temporárias de henna para deixá-la escu- 
ra, ocasionando lesões frequentes nas crianças (Figura 4). 

A utilização cada vez mais precoce de cosméticos tem pro- 
piciado um aumento da prevalência de DCA em crianças, prin- 
cipalmente em meninas. Produtos utilizados na manufatura 
da borracha podem produzir DCA nessa faixa etária e estão re- 
lacionados principalmente ao uso de calçados, mas também 
outros produtos, como balões, óculos de mergulho, palmilhas, 
talas, luvas de borracha e artefatos com neoprene (munhe- 
queira, luvas). >" 

Um estudo de 1.094 crianças com idades entre 7 meses e 12 
anos acompanhadas durante 7 anos encontrou que 50% delas 
estavam polissensibilizadas. Os alérgenos mais encontrados 
nesse estudo foram a neomicina, o sulfato de níquel, a lanoli- 
na, o timerosal, o mercúrio amoniacal e o própolis.” 

Ainda é um tema de discussão se os pacientes com DA apre- 
sentam uma maior prevalência de DCA.*">"® As pesquisas mos- 
tram taxas de sensibilização que variam de 31 a 43%, portanto, 
nao diferindo de forma significativa das crianças não atópicas. 
Alguns autores acreditam que a verdadeira prevalência de DCA 





Figura 3 Dermatite de contato alérgica ao bicromato 
de potássio encontrado nos calçados de couro: eczema 


crônico nas áreas de maior fricção com o calçado. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 


Figura 4 Dermatite de contato alérgica à 
parafenilenodiamina: eczema subagudo com o formato do 


desenho da tatuagem de henna. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 
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em atópicos é subestimada e que poderia ser ainda maior nos 
pacientes com dermatite moderada e severa e início antes dos 
6 meses de vida." A clorexidina, o níquel, a lanolina, o balsa- 
mo do Peru, o butilfenol-para-terciário e a neomicina são alér- 
genos importantes nos pacientes com DA.*'*? Quando existe 
a suspeita de DCA em pacientes atópicos, deve-se realizar o 
teste de contato, porém evitando-se a aplicação nas áreas de 
eczema, para diminuir os resultados falso-positivos.** Estu- 
dos mostraram que pacientes com eczema crônico em mãos e 
pés podem apresentar DCA em 30 a 48% dos casos, sendo os 
alérgenos mais envolvidos o bicromato de potássio, os aditi- 
vos da borracha, o níquel e a lanolina.!°"”"® Por isso, pacientes 
com DA e eczema crônico de difícil controle em pés e mãos de- 
vem realizar testes epicutâneos. Os pacientes com DA tam- 
bém podem desenvolver DCA à neomicina e, mais raramente, 
ao corticosteroide de uso tópico.“ 


Dermatite de contato fototóxica e 
fotoalérgica 
A dermatite de contato fototóxica (DCFT) é desencadeada por 
substâncias que se transformam em elementos fototóxicos 
pela ação da radiação UVA, levando a uma reação eczematosa. 
Como na DCIP, nao existe mecanismo imunológico na forma- 
ção do eczema. A dermatite de contato fotoalérgica (DCFA) 
tem o mesmo mecanismo etiopatogênico da DCA, porém com 
a participação da luz solar. Após a absorção da energia da luz, 
a substância é convertida em molécula em estado ativado. 
Nesse processo, a molécula une-se a um carregador proteico 
para formar um antígeno completo. Uma vez que o antígeno é 
formado, o mecanismo que se segue é o mesmo da DCA. 
Clinicamente, a DCFT manifesta-se por lesões eczematosas 
ou eritematoedematosas com ou sem bolhas sobre área fotoex- 
posta, enquanto na DCFA as lesões podem ser encontradas tan- 
to em áreas cobertas como em áreas expostas. Na etiologia da 
DGFT, os psoralenos provenientes de plantas sao os principais 
agentes (fitodermatose produzida pelo suco de limão, salsinha, 
alho), seguidos pelos medicamentos tópicos como a prometazi- 
na (encontrada em pomadas antialérgicas), os antimicóticos, os 
anti-inflamatórios não hormonais (AINH) e os perfumes. Na 
DCFA, os medicamentos de uso sistêmico, como anti-histami- 
nicos e antibióticos, são os mais envolvidos. 


Diagnóstico 

O diagnóstico da DCA pode ser suspeitado por meio da histó- 
ria clínica, do exame físico e confirmado pelo teste de conta- 
to.'” Em alguns casos, o exame histopatológico pode ser soli- 
citado. 


História e exame físico 
Deve-se tentar distinguir, por meio da história, a DCIP da DCA. 
É importante realizar uma avaliação cuidadosa das exposições 
ambientais, costumes, atividade diária, convívio com animais, 
uso de brincos, tatuagens, produtos de higiene pessoal, in- 
cluindo os produtos utilizados pelos pais. 

Dermatite na face em crianças pode ser produzida por pro- 
dutos de maquiagem, esmaltes ou tintura de cabelos utiliza- 


dos pela mãe. Para as dermatites na região glútea ou posterior 
da coxa, sempre indagar sobre o tipo de assento sanitário e de 
produtos utilizados na sua higienização. Dermatite de contato 
sistematizada pode ser encontrada nas crianças com alergia 
ao níquel ou bálsamo do Peru após a ingestão de alguns ali- 
mentos. 

No exame físico, ha areas de eczema agudo, subagudo ou 
crônico, pruriginoso, cuja localização pode sugerir o contato 
com um alérgeno particular, por exemplo: brinco — lóbulo da 
orelha; botão de metal - ombro (encontrado nos “body”) ou 
região periumbilical; calçados - dorso dos pés; solução oftál- 
mica /esmaltes - pálpebras. Lembrar que uma sobreposição 
entre os locais de eczema atópico e de contato podem ocorrer 
particularmente em lábios, pálpebras e pescoço.» 


Teste de contato 

Também chamado teste epicutâneo, é o padrão-ouro para o 
diagnóstico.+®* No Brasil, a Sociedade Brasileira de Derma- 
tologia preconiza a utilização de uma bateria composta por 30 
substâncias (bateria-padrão), mas a utilização de bateria com- 
plementar (cosméticos ou outros) é possível, quando a histó- 
ria clínica indicar.” A Tabela 1 mostra as substâncias testadas 
na bateria-padrão com suas respectivas concentrações.” 

A maioria dos autores concorda que as crianças maiores de 6 
anos podem tolerar as mesmas concentrações da bateria do tes- 
te de contato utilizada em adultos. O teste tem utilidade em to- 
das as faixas etárias, tanto em indivíduos atópicos quanto não 
atopicos.° A indicação para a realização do teste é a presença 
de eczema pruriginoso, resistente aos tratamentos tópicos (com 
tendência a cronicidade), nos quais a topografia sugere DCA 

Alguns cuidados antes da realização do teste devem ser ob- 
servados: não ter sido submetido à exposição solar intensa 
nos últimos 15 dias; evitar o uso de corticosteroides tópicos na 
area a ser testada nos últimos 7 dias; evitar corticosteroide oral 
nos últimos 7 dias; e não ter lesões ativas no momento do tes- 
te. Após a aplicação do teste de contato, a primeira leitura é 
realizada após 48 horas e 30 minutos após a retirada dos con- 
tensores, e a segunda leitura é feita 96 horas após a colocação 
dos contensores. Para a realização do fototeste, as substâncias 
são aplicadas em ambos os lados no tronco posterior e retira- 
das após 48 horas com uma primeira leitura. A seguir, irradia- 

-se UVA sobre uma metade do tronco, cobrindo-se a outra. A 
segunda leitura é realizada em 96 horas e compara-se o lado 
que recebeu UVA com o outro que não a recebeu. 


Tratamento 
O principal objetivo do tratamento da DC é a identificação do 
agente causador e o seu afastamento. Quando se trata de uma 
DCA, a suspeita clínica da sensibilização deve ser confirmada 
com a realização do teste de contato, o único método de diag- 
nóstico definitivo. Uma vez que o alérgeno foi identificado, o 
médico deve orientar o paciente a afastá-lo do seu dia a dia e 
fornecer alternativas seguras para o uso de cosméticos, medi- 
camentos ou produtos de uso pessoal.” 

Medidas de suporte como compressas frias com chá de ca- 
momila ou água podem produzir alívio nos eczemas agudos. 


Tabela 1 Bateria-padrão para testes epicutâneos 
sugerida pelo Grupo Brasileiro de Estudo em Dermatite 
de Contato? 



















































































































































































































































































































































































Substância Concentração Veículo 
1 Antraquinona 2% Vaselina sólida 
2 Bálsamo do Peru 25% Vaselina sólida 
l 3 Benzocaína 5% Vaselina sólida 
4 Bicromato de potássio 0,5% Vaselina sólida 
5 Butilfenol-para-terciário 1% Vaselina sólida 
6 Carba “mix” 3% Vaselina sólida 
7 Cloreto de cobalto 1% Vaselina sólida 
8 Colofônio 20% Vaselina sólida 
9 eceucrsens 1% Vaselina solide 
. 10 | Etilenodiamina 1% Vaselina sólida 
l 11 Formaldeído 1% Água 
12 Hidroquinona 1% Vaselina sólida 
13 Irgasan 1% Vaselina sega 
14  Kathon CG 0,5% Vaselina sólida 
l 15 Lanolina 20% Vaselina sólida 
16 encanto “mix” 2% 7 Wsecline salida 
17 — Neomicina 20% Vaselina sólida 
18  Nitrofurazona 1% Vaselina sólida 
19 Parabeno “mix” | 15% Vaselina sólida 
20  Parafenilenodiamina 1% Vaselina sólida 
l 21 Berne “mix” . 7% @accline solids 
22 PPD “mix” 0,4% Vaselina sólida 
23 Prometazina 1% Vaselina sólida 
24 Propilenoglicol 10% Vaselina sólida 
25 Quaternium 15 1% Vaselina sólida 
26 = Quinolina “mix” 6% Vaselina sólida 
27 Sulfato de níquel 5% Vaselina sólida 
28  Terebintina 10% Vaselina sólida 
29 Timerosal 0,1% Vaselina sólida 
30 Tiuran “mix” 1% Vaselina sólida 


Os pacientes que apresentam dermatite nas mãos devem ser 
orientados a evitar a lavagem excessiva e frequente das mãos e 
utilizar creme emoliente, sem perfume e sem irritantes após a 
lavagem. A utilização de cremes de barreira pode ser útil. Sa- 
bonetes alcalinos devem ser evitados. Em pacientes com der- 
matite nos pés, o uso de meias de algodão e sua troca frequen- 
te podem ser úteis, assim como o uso de calçados não 
oclusivos. Na dermatite de fraldas, a limpeza suave, evitando 
lenços umedecidos e produtos perfumados, e o uso frequente 
de cremes de barreira podem minimizar a dermatite, assim 
como a troca frequente da fralda. 

Os corticosteroides tópicos são a primeira linha de trata- 
mento para a DC. Os corticosteroides de baixa potência (como 
a hidrocortisona) são recomendados para áreas de pele fina, 
particularmente face, períneo e dobras, preferencialmente em 
aplicação única diária. Cuidado ao utilizar corticosteroides na 
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regiao das fraldas, pois a área extensa e a oclusão são fatores 
importantes na absorção dessas substâncias. As associações 
de corticosteroides com outros medicamentos (antifúngicos, 
antibióticos) também devem ser evitadas nessa localização, 
pois podem sensibilizar ainda mais a região. Por outro lado, os 
corticosteroides de alta potência em pomadas são úteis para 
areas de pele espessa e liquenificada, como mãos e pés. 

Inibidores da calcineurina, como o tacrolimo e o pimecroli- 
mo, podem ser opções ao uso dos corticosteroides em maiores 
de 2 anos, com a vantagem de não causarem atrofia, estando 
indicados principalmente no tratamento de lesões na face, do- 
bras e genitais. O corticosteroide oral está reservado para ca- 
sos extensos e agudos de DCA, com redução gradual da dose 
em 2 a 3 semanas. Imunomoduladores de uso oral, como ci- 
closporina, metotrexato, azatioprina e fototerapia (principal- 
mente UVB de banda estreita), podem ser considerados em 
pacientes com doença grave e recorrente.! 


Prevenção 
Há evidências que algumas orientações podem diminuir o risco 
de DC em crianças, como preferir o uso de produtos pessoais 
sem fragrância ou conservantes, limitar o uso de antibióticos tó- 
picos, evitar o uso de tatuagens com henna, atrasar a colocação 
de brincos e as colorações nos cabelos dos adolescentes.” 
Orientar os pais que os produtos cosméticos para uso in- 
fantil (maquiagem e produtos de higiene) devem ter registro 
na Anvisa, pois este é o órgão que regulamenta a liberação 
desses produtos e fiscaliza a sua composição e os rótulos dos 
produtos. Existe uma cartilha da Anvisa, disponível no site 
www.anvisa.gov.br/cosmeticos /material /cosmetico infantil. 
pdf, que explica como devem ser esses produtos. De forma ge- 
ral, os produtos destinados à faixa etária infantil devem pos- 
suir baixo poder de fixação e ser de fácil remoção, exclusiva- 
mente com água. Cabe lembrar que está proibido o uso de 
esmaltes de uso adulto e maquiagem de bonecas em crianças. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a diferença entre dermatite de contato por 
irritante primário e alérgica. 

e Reconhecer as características clínicas. 

e Identificar os diversos fatores envolvidos na dermatite 
da área de fraldas. 

e Saber os principais agentes sensibilizantes nas 
dermatites de contato alérgicas. 

e Orientar quanto ao manejo adequado. 
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LESÕES VASCULARES 
EM PEDIATRIA 


Kerstin Taniguchi Abagge 


introdução 
As lesões vasculares são relativamente comuns na criança. 
Entretanto, a diferenciação entre hemangiomas e outras alte- 
rações vasculares nem sempre é fácil, propiciando denomina- 
ções incorretas e orientações equivocadas. Como o pediatra é 
geralmente o primeiro a avaliar essas lesões, visto que a maio- 
ria delas surge dentro do 1º ano de vida e para várias delas exis- 
te tratamento, é muito importante o reconhecimento e a dife- 
renciação dessas lesões para o seu manejo precoce e adequado. 
MacFie et al.! avaliaram 70 pacientes com lesões vasculares e, 
em 70%, o diagnóstico inicial foi incorreto, 53% tiveram orien- 
tações incorretas sobre a evolução das lesões e em 71% foi uti- 
lizada nomenclatura inadequada em algum momento da sua 
avaliação. 

Durante muito tempo, lesões de etiologia e evolução dife- 
rentes foram denominadas “angiomas” ou “hemangiomas” e 
diferenciadas entre si pela designação “plano”, “em morango”, 
“simples”, “cavernoso” ou “racemoso”. Essa denominação é ines- 
pecifica e inadequada e deve ser evitada, pois causa grande 
confusão para os pais e entre as diferentes especialidades mé- 
dicas. Em 1982, o trabalho de Mulliken e Glowacki? foi um im- 
portante marco na classificação das lesões vasculares, que fo- 
ram divididas em hemangioma da infância (HI) e malformações 


vasculares, conforme dados de estudos clínicos, histológicos e 
evolutivos. Em 1996, a Sociedade Internacional para o Estudo 
das Anomalias Vasculares” reconheceu a existência de outros 
tumores vasculares e modificou essa classificação, a qual foi re- 
formulada em 2014 e é aceita hoje globalmente (Tabela 1). 

Os HI caracterizam-se por uma fase de crescimento e uma 
de involução. Os outros tumores vasculares podem estar pre- 
sentes ao nascimento e possuem aspecto e evolução diferen- 
tes dos HI. Já as malformações (que são anomalias estruturais 
derivadas de capilares, artérias, veias, linfáticos ou uma com- 
binação desses vasos) estão presentes ao nascimento e cres- 
cem proporcionalmente ao desenvolvimento da criança, sem 
tendência a regressão. As malformações vasculares podem 
exigir intervenção cirúrgica, embolização ou outras modalida- 
des de tratamento, caso haja dor, aumento de volume que in- 
terfira com a função, sangramento ou trombose. 


Tumores vasculares 

Hemangioma da infância 

O HI é uma lesão vascular benigna na qual ocorre um processo 
proliferativo do endotélio vascular. Apresenta padrão de evo- 
lução típico: ao nascimento, pode haver uma lesão precursora 
em até 40% dos casos (mancha anêmica, pápula eritematosa 


Tabela 1 Classificação das anomalias vasculares pela Sociedade Internacional para o Estudo das Anomalias Vasculares 


(aprovada no 20º Workshop Melbourne, April 2014) 


Anomalias vasculares 























Tumores 
Simples Combinadas* 
Benigios: Malformações capiláiés CVM, CLM 
Locaimente dores Nialiormácões linfáticas LVM, CLVM 
ou borderline 
Malino _ Malrormacdes venosa l CAVM** 
Malformações CLAVM** 
arteriovenosas** 
“Fistula arteriovenosa” Outros 


Malformações vasculares 


Associadas com outras 
anomalias 


De vasos maiores 








Veja detalhes Veja lista 


* Definidas como duas ou mais malformações vasculares encontradas em uma lesão. 


** Lesões de alto fluxo. 


CVM: malformação capilar e venosa; CLM: malformação linfática e capilar; LVM: malformação linfática e venosa; CLVM: malformação capilar, venosa e linfática; 
CAVM: malformação capilar, arterial e venosa; CLAVM: malformação capilar, linfática, arterial e venosa. 
Fonte: www.issva.org/content.aspx?page id=22&club id=298433&module id=152904. 
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ou telangiectasia) (Figura 1), ou o aparecimento pode se dar 
nas primeiras semanas de vida; crescem rapidamente nos pri- 
meiros 3 meses e mais lentamente até os 8 ou 10 meses e apre- 
sentam uma fase de involução lenta, que demora alguns anos 
com substituição por tecido fibroadiposo; até 90% deles terão 
involuído até a idade de 9 anos (Figura 2). São os tumores 
mais comuns da infância, derivados das células endoteliais e 
ocorrem em 3 a 10% da população, principalmente na raça 
branca.*° Ocorrem com maior frequência no gênero feminino 
(2,4 a 4:1), nos recém-nascidos de baixo peso (< 1.500 g), na 
cabeça e no pescoço e nas gestações múltiplas ou naquelas em 
que houve realização de punção de líquido amniótico ou de vi- 
losidade coriônica. Geralmente é único, mas pode ser múltiplo 
em até 30% dos casos. 


Patogênese 

Os HI são tumores benignos endoteliais que resultam de uma 
alteração do processo de angiogênese. Entretanto, sua patogê- 
nese não está totalmente definida, e existem teorias que de- 
fendem alterações intrínsecas das células endoteliais, muta- 
ção somática de precursores celulares endoteliais e 
colonização da derme por esses angioblastos que se diferen- 
ciam de forma descontrolada ou uma embolização de células 
endoteliais placentárias na derme.” Mais recentemente, al- 
guns estudos consideraram a hipótese de hipóxia antenatal na 
formação dos HI. O marcador GLUT-1 (glucose transporter iso- 





Figura 1 Lesão precursora do hemangioma da infância. 


form 1) e antígenos associados a placenta (receptor Fc-gama II, 
merosina, antigeno Lewis Y) são expressados nas células en- 
doteliais dos hemangiomas tanto na sua fase proliferativa 
quando involutiva.º Esses marcadores nao são encontrados 
nas demais células endoteliais nem em outros tipos de tumo- 
res vasculares, apenas nos vilos coriônicos da placenta. Tam- 
bém pouco se sabe a respeito da sua involução e o que leva a 
esse processo, que se caracteriza por uma parada da angiogê- 
nese e substituição dos vasos por tecido fibroadiposo e pele 
anetodérmica residual.º 


Classificação dos hemangiomas 

De acordo com a profundidade da proliferação endotelial, po- 

dem ser classificados em superficiais, profundos e mistos (ou 

combinados). 

1. Superficiais: a forma superficial é a mais comum e consiste de 
uma pápula, placa ou tumoração vermelho vivo (Figura 3). 

2. Profundos: nódulos elevados, cor da pele, geralmente com to- 
nalidade azulada com ou sem uma placa tangiectásica central 
(Figura 4). Antigamente eram chamados de “cavernosos”, ter- 
mo erroneamente utilizado para descrever algumas malfor- 
mações venosas, e seu uso deve ser desencorajado. 

3. Mistos: quando ambos os componentes estão presentes (Fi- 
gura 5). 


Complicações 
A grande maioria dos HI (60 a 80%) apresenta evolução be- 
nigna e autolimitada e, até recentemente, apenas o esclareci- 
mento aos pais em relação a sua história natural era o trata- 
mento de eleição. Entretanto, 20 a 40% deles podem 
apresentar alguma complicação, seja pela localização, cresci- 
mento rápido causando comprometimento estético ou funcio- 
nal ou pela ocorrência de ulceração. 

1. Ulceração: é a complicação mais frequente e ocorre sobretudo 
nos hemangiomas localizados no períneo, nas áreas de do- 
bras ou sujeitas a atrito e nas regiões periorificiais. São dolo- 
rosas e podem levar a sangramento leve, infecção e cicatriz 
(Figura 6). 

2. Infecção secundária: geralmente ocorre nos HI ulcerados. 

3. Sangramento: apesar de ser uma preocupação constante dos 
pais, raramente o sangramento é abundante, e a compressão 
da lesão é suficiente para estancá-lo. Sangramentos impor- 
tantes sugerem outros tumores ou malformações vasculares. 





Figura 2 Involução natural do hemangioma da infância. 





Figura 3 Hemangioma superficial. 


Figura 4 Hemangioma profundo. 








> bula aul 
Figura 6 Hemangiomas ulcerados. 
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4. Localizações especiais: HI localizados na região periorbitária, 
perioral, na ponta nasal e os de disposição “em barba” pos- 
suem maior risco de complicações (Figura 7). 


Hemangiomas que podem necessitar 
de investigação 
Hemangiomas em linha média pequenos ou grandes (Figu- 
ra 8) podem estar associados com outras malformações, disra- 
fismo espinal ou hemangiomas em órgãos internos. 
Hemangiomatose múltipla, caracterizada por 5 ou mais he- 
mangiomas pequenos associados a hemangioma em órgãos 
internos, com maior risco de hipotireoidismo (Figura 9). 
Exames adicionais geralmente não são necessários, mas, em 
alguns locais especiais (linha média, periorbitário, em barba), a 
ultrassonografia com Doppler ou a angiorressonância podem 
auxiliar na diferenciação com malformações vasculares e ainda 
avaliar a extensão e o comprometimento de outras estruturas. 


Indicações de tratamento nos hemangiomas 

da infância 

Até poucos anos atrás, apenas os hemangiomas que compro- 
metiam alguma função eram tratados, porque o principal tra- 
tamento envolvia a administração de altas doses de corticos- 
teroide sistêmico e os efeitos colaterais não justificavam seu 
uso nas lesões menores ou não complicadas. Ainda não existe 





Figura 7 Hemangioma periorbitário. 





Figura 8 Hemangioma de linha média. 
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Figura 9 Hemangiomatose múltipla. 


um protocolo padrão e universal para o tratamento dos he- 

mangiomas, uma vez que sao lesões benignas e sujeitas a in- 

volução espontânea. Entretanto, seja por sua localização, 
comprometimento funcional ou potencial desfiguração, al- 
guns casos de HI devem ser tratados. 

1. Hemangioma na região periorbitária: pode determinar a oclu- 
são palpebral nos primeiros meses de vida com possibilidade 
de amaurose por falta de estímulo luminoso ou ambliopia. 
Todos os HI de localização periorbitária devem ser avaliados 
por um oftalmologista com experiência em lesões vasculares. 

2. Hemangioma genital /anal: com frequência, crescem e ulce- 
ram causando dor, além de perda de tecido e desfiguração es- 
tética. Além disso, costumam ser complicados por infecção 
secundária. 

3. Hemangioma labial: ulcera com frequência, causando desfi- 
guração estética. 

4. Hemangioma na ponta de nariz (em Cirano): crescem muito 
em volume e podem causar a destruição das cartilagens na- 
sais, além de desfiguração estética. Apresentam tendência a 
regredir muito lentamente e deixam uma deformidade nasal 
permanente, de dificil correção (Figura 10). 

5. Hemangiomas segmentares extensos: 

e sindrome SACRAL (Spinal dysraphism, Anogenital, Cuta- 
neous, Renal and urological anomalies, associated with an An- 
gioma of Lumbosacral localization); 





Figura 10 Hemangioma em ponta nasal. 


e PHACES (Posterior fossae abnormalities, Hemangioma, Arte- 
rial/aortic anomalies, Cardiac anomalies, Eye abnormalities 
and Sternal/supraumbilical raphe): a presença do hemangio- 
ma mais uma das outras alterações ja é indicativa da sindro- 
me (Figura 11); 

e PELVIS (Perineal hemangioma, External genitalia malforma- 
tions, Lipo myelomeningocele, Vesicorenal abnormalities, Im- 
perforate anus, and Skin tag); 

e sindrome de Kasabach-Merritt. 

6. Hemangiomas em qualquer localização com crescimento ace- 
lerado e/ou prejuízo estético significativo. 


Tratamento 

O tratamento deve ser individualizado, com base em tamanho 
e localização da lesão, morfologia, presença ou possibilidade 
de complicações, potencial de cicatriz ou desfiguracao, idade, 
velocidade de crescimento ou involução. Sempre pesar o risco 
e o benefício do tratamento a ser instituído. O encaminha- 
mento a uma equipe especializada em anomalias vasculares 
deve ser feito o mais cedo possível, preferencialmente na fase 
proliferativa (primeiros meses de vida). A maioria dos HI é 
manejada de forma expectante, com avaliação clínica e educa- 
ção da família quanto a sua evolução natural, complicações 
potenciais, indicações de tratamento, riscos, benefícios e ex- 
pectativas de cada opção terapêutica. As reavaliações devem 
ser mensais na fase proliferativa e, após o início da involução, 
podem ser mais espaçadas. A documentação fotográfica seria- 
da é útil para monitorar o curso clínico. 

A não intervenção ativa é a base da orientação para a maio- 
ria dos hemangiomas não complicados, porque eles involuem 
espontaneamente. Entretanto, isso não significa apenas não 
buscar tratamento médico, uma vez que a criança deve ser se- 
guida, o crescimento e a involução, monitorados, e as implica- 
ções psicológicas ou estéticas, antecipadas e devidamente re- 
solvidas. A indicação do propranolol tem sido cada vez maior, 
mesmo nos hemangiomas não complicados. 

A ulceração é a complicação mais frequente e ocorre princi- 
palmente nos HI localizados nas dobras e no períneo. Deve ser 
tratada com limpeza local com soro fisiológico, analgesia sistê- 
mica e substâncias tópicas, como a sulfadiazina de prata a 1%, 
que aceleram a cicatrização e possuem atividade antimicro- 
biana. Curativos hidrocoloides podem ser úteis sobretudo se 





Figura 11 Síndrome PHACES. 


não houver infecção nas úlceras de locais como as pregas cuta- 
neas e o períneo. 


Tratamento sistêmico 
Propranolol: este betabloqueador não seletivo mostrou-se 
uma excelente opção terapêutica para os hemangiomas com- 
plicados. Seu uso para esse fim ainda não é indicado na bula, 
pois foi descoberto por acaso, quando utilizado em pacientes 
com doença cardíaca e que também tinham hemangiomas 
complicados. Seu mecanismo de ação ainda não é completa- 
mente compreendido, mas, além de seu conhecido efeito va- 
soconstritor, parece agir diminuindo a expressão de fatores de 
crescimento endotelial (VEGF) e fator de crescimento fibro- 
blástico, induzindo apoptose de células endoteliais. Os efeitos 
colaterais relatados com a utilização do propranolol sistêmico 
no tratamento dos HI incluem: sonolência, refluxo gastroeso- 
fágico, insônia, agitação, pesadelos, sudorese profusa, bron- 
coespasmo, fadiga e, principalmente, hipoglicemia, diarreia e 
bradicardia.!'!* Entretanto, esses efeitos parecem ser muito 
menores do que os provocados pelos corticosteroides, e a ação 
do propranolol é geralmente mais rápida e seu efeito pode ser 
visto, inclusive, na fase de involução do HI. Trabalhos recen- 
tes têm orientado o uso do propranolol como primeira linha de 
tratamento dos hemangiomas complicados e que sua ação é 
melhor quando utilizado antes do corticosteroide (Figura 12). 
Uma contraindicação relativa do propranolol seria na sindro- 
me PHACES, em virtude do risco potencial de acidente isquê- 
mico no caso de lesão vascular cerebral concomitante. Tam- 
bém está contraindicado nos pacientes com asma brônquica e 
doenças cardíacas que impeçam o uso de betabloqueador. 
Corticosteroide: durante muito tempo, os corticosteroides 
foram considerados como primeira linha no tratamento dos 





Figura 12 Hemangioma da infância tratado com 
propranolol oral. 





= = 


Figura 13 Hemangioma da infância tratado com timolol tópico. 
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hemangiomas complicados (risco de morte, comprometimen- 
to funcional). O seu mecanismo de ação não é completamente 
compreendido, mas acredita-se que tenha um efeito inibidor 
direto da produção de fatores angiogênicos. Eram utilizados 
em altas doses (3 a 4 mg/kg /dia), e efeitos secundários como 
aumento de peso, irritabilidade, desconforto gástrico (associa- 
ção com ranitidina é recomendada), hipertensão e Cushing 
são descritos. Atualmente, estão indicados somente nos pa- 
cientes que apresentam alguma contraindicação para o uso de 
propranolol. Mesmo assim, tem sido cada vez menos utilizado. 

Outros medicamentos sistêmicos, como o interferon alfa e 
a vincristina, têm sido substituídos pelo propranolol, pois pos- 
suem risco potencial de efeitos colaterais. 


Terapia tópica 

Timolol: como os resultados com o propranolol sistêmico 
mostram-se extremamente relevantes, levantou-se a possibi- 
lidade da utilização tópica dessa classe de medicação nos he- 
mangiomas que anteriormente não requeriam nenhum tipo 
de tratamento. Dessa forma, alguns trabalhos demonstraram 
a eficácia do timolol, um betabloqueador semelhante ao pro- 
pranolol utilizado topicamente para o tratamento de heman- 
giomas da infância (Figura 13). Alguns autores referem absor- 
ção sistêmica do timolol, e mais estudos são necessários para 
estabelecer sua segurança.” 

Corticosteroide tópico: alguns trabalhos demonstram a ati- 
vidade dos corticosteroides tópicos de muito alta potência 
(clobetasol) no clareamento e na diminuição das lesões, mas 
seu uso pode levar a atrofia e telangiectasias. 

Corticosteroides intralesionais: aplicações mensais de 
triancinolona são descritas em relatos de caso, mas efeitos co- 
laterais como atrofia, telangiectasias, Cushing e até choque 
anafilático devem ser considerados. Também há controvérsias 
na indicação para as lesões periorbitária, pelo risco de oclusão 
da artéria central da retina. 


Outros tumores vasculares 

Hemangioma congênito rapidamente 

involutivo (RICH) 

Ja esta presente ao nascimento e pode ser detectado em eco- 
grafias pré-natais. Apresenta uma coloração róseo-acinzenta- 
da, é mais firme que o hemangioma e não apresenta positivi- 
dade para o marcador GLUT-1, ou seja, muito provavelmente 
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não guarda relação com o verdadeiro HI. Como o próprio 
nome diz, apresenta rápida involução, em alguns meses, ge- 
ralmente desaparecendo até o 1º ano de vida. 


Hemangioma congênito não involutivo (NICH) 
Também não é positivo para o marcador GLUT-1. Esta presen- 
te ao nascimento e caracteristicamente nao involui e, por isso, 
pode necessitar de tratamento dependendo da localização. A 
tendência é crescer, e não regredir com o passar do tempo. 


Hemangioendotelioma kaposiforme 

A clínica e a histologia diferem do HI. Apresenta-se ao nasci- 
mento ou posteriormente, tem consistência endurecida, colo- 
ração vinhosa (Figura 14) e pode evoluir com a sindrome de 
Kasabach-Merritt, caracterizada por coagulação intravascular 
disseminada com consumo de plaquetas, correspondendo a 
uma emergência, com necessidade de internação em unidade 
de terapia intensiva e controle do sangramento. Antigamente, 
a sindrome de Kasabach-Merritt era associada aos HI, mas 
atualmente está bem estabelecido que ocorre no hemangioen- 
dotelioma kaposiforme ou no angioma em tufo. 


Angioma em tufo 

Presente geralmente ao nascimento, de coloração vermelho- 
-amarronzada ou vinhosa, pode ter aumento de pilificação lo- 
cal e apresentar consistência endurecida (Figura 15). Pode ser 
diferenciado dos demais tumores pelo exame histopatológico, 
o qual evidencia tufos de capilares. 


Granuloma piogênico 

Geralmente de ocorrência na criança maior, de aparecimento e 
crescimento rápido, friável, cupuliforme, com tendência a for- 
mar um colarete na base (Figura 16). A história clássica é de 
aparecimento após um pequeno trauma ou picada de inseto, 
com sangramentos recorrentes e formação de crosta hemática. 
A conduta é a excisão cirúrgica ou eletrocoagulação. Não tem 
relação com os outros tumores vasculares, e a histologia mos- 
tra proliferação vascular intensa. Pode ser considerado um 
“erro” da reparação tecidual. 





Figura 14 Hemangioendotelioma kaposiforme com 
fenômeno de Kasabach-Merritt. 


Malformações vasculares 

Capilares 

As malformações capilares (MC) são relativamente frequentes 
e caracterizadas por manchas eritematosas ou vinhosas pre- 
sentes ao nascimento e sem tendência ao desaparecimento 
espontâneo (Figura 17). Podem eventualmente clarear, mas 
não desaparecer totalmente. Ao longo dos anos, algumas des- 
sas manchas podem cursar com uma hipertrofia dos tecidos 
subjacentes, principalmente os tecidos moles da boca, orelha 
e face, o que lhes dá, erroneamente, o nome de “hemangio- 
mas”. Antigamente, eram chamadas de “hemangiomas pla- 
nos”, termo também incorreto e que deve ser evitado. Pode fa- 
zer parte de sindromes como a de Sturge Weber (quando 
localizado na região inervada pelo ramo oftálmico do trigêmeo 
e associada a alterações neurológicas e oculares, principal- 
mente o glaucoma) ou a de Klippel-Trenaunay (quando aco- 
mete um membro, associada a hipertrofia) e Klippel-Trenau- 
nay Parkes-Weber (quando presentes fistulas arteriovenosas). 
O tratamento pode ser feito com laser, com respostas variáveis 
e geralmente com necessidade de múltiplas sessões. 





Figura 15 Angioma em tufo. 





Figura 16 Granuloma piogênico. 


Venosas 
As malformações venosas (MV) costumam estar presentes ao 
nascimento, porém, podem não ser visíveis na criança pequena. 
Possuem coloração azulada, crescimento lento geralmente 
acompanhando o da criança e podem causar desfiguração, com- 
prometimento funcional ou eventual sangramento (Figura 18). 
Existem várias formas de tratamento: excisão cirúrgica, es- 
clerose e embolização. Devem ser acompanhados por equipe 
multidisciplinar formada por profissionais habituados ao ma- 
nejo de lesões vasculares, e os exames complementares (eco- 
doppler, angiorressonância e angiotomografia) podem auxiliar 
na programação da cirurgia, determinação dos vasos nutrido- 
res e tipo de vasos presentes (MV pura ou malformações arte- 
riovenosas ou mistas). 


Arteriais 

As malformações arteriais (MA) geralmente estão presentes 
ao nascimento, mas podem nao ser clinicamente evidentes. 
São mais graves no que diz respeito ao prognóstico, pelo po- 
tencial risco de sangramento. Possuem coloração avermelha- 
da ou vinhosa e podem apresentar sopro ou serem pulsáteis. 
Merecem avaliação cuidadosa, e o tratamento é basicamente 
cirúrgico, pelo risco de sangramento e óbito. 


Linfáticas 
As malformações linfáticas (ML) podem ser microcisticas, 
macrocisticas ou combinadas. As microcisticas eram chama- 
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das de linfangiomas circunscritos e apresentam-se como vesi- 
culas ou pápulas agrupadas com drenagem de líquido claro 
(Figura 19). Podem ser tratadas com excisão cirúrgica, criote- 
rapia e eletrocoagulação, embora a recidiva seja frequente. 

As macrocisticas, conhecidas antigamente como “higroma 
cístico”, são geralmente maiores, profundas e apresentam fácil 
transiluminação. Podem complicar com hemorragias ou infecção. 

O manejo é feito com escleroterapia (OK 432 ou outros 
agentes esclerosantes) ou cirurgia, mais aconselhável para as 
lesões microciísticas.! 


Mistas 
As malformações arteriovenosas (MAV) são geralmente as 
mais agressivas, causando deformidade progressiva e risco 
potencial de sangramento (Figura 20). Elas tendem a recrutar 
novos vasos e são de difícil tratamento curativo. Podem ser 
quiescentes ao nascimento, mas seu comportamento é agres- 
sivo, geralmente desencadeado por alterações hormonais na 
adolescência ou trauma. O tratamento geralmente é a combi- 
nação de embolização, excisão cirúrgica e reconstrução, e 
deve ser realizada por cirurgiões experientes no manejo de le- 
sões vasculares. 

Com uma boa história clínica determinando corretamente 
o período de aparecimento, o aspecto da lesão (cor), a evolu- 
ção e, principalmente, a involução, não é dificil fazer a diferen- 
ciação clínica entre as diversas alterações vasculares na 
infância. O papel do pediatra na correta orientação e encami- 





Figura 17 Mancha vinho do Porto. 


Figura 19 Malformação linfática superficial (linfangioma 
circunscrito). 





Figura 18 Malformação venosa. 


Figura 20 Malformação arteriovenosa. 
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nhamento precoce dos casos que necessitam investigação ou 
tratamento é essencial. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer a evolução típica do hemangioma da infância 
e suas fases. 

Diferenciar o hemangioma da infância de outros 
tumores vasculares e das malformações vasculares. 


Ser capaz de orientar quanto à evolução esperada para 


cada patologia. 

Entender as principais complicações do hemangioma 
da infância. 

Conhecer as melhores opções para o tratamento das 
lesões vasculares. 
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ACNE 


Gleide Maria Gatto Bragança 


introdução 

A acne é um distúrbio da unidade pilossebácea de etiologia 
multifatorial, caracterizada pela presença de comedões, papu- 
las, pústulas, nódulos, cistos, cicatrizes e comorbidades psiqui- 
cas.! A apresentação clínica pode variar de um quadro comedo- 
niano até uma doença sistêmica fulminante. Sua importância 
também é dada pela alta prevalência, sendo uma das queixas 
mais frequentes nos consultórios clínicos e dermatológicos.? 


Epidemiologia 

Pode acontecer de maneira fisiológica no período neonatal em 
virtude da estimulação das glândulas sebáceas por androgê- 
nios endógenos e maternos, o que gerou discussões entre au- 
tores em designá-la de acne verdadeira. Há controvérsias em 
relação ao quadro clínico caracterizado por aparecimento de 
pápulas e pústulas na região cefalica dos recém-nascidos, o 
qual tem sido denominado de “pustulose cefalica neonatal” e 
tem sido associado a Malassezia furfur’ (Figura 1). 





Figura 1 Pustulose cefálica benigna: pápulas na região da 


face e do couro cabeludo. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da Universidade 
Federal de Ciências da Saúde de Porto Alegre (UFCSPA). 


A acne infantil surge geralmente ao redor do 3º mês de vida, 
sendo mais frequente nos meninos. A apresentação clínica in- 
clui comedões, pápulas inflamatórias, pústulas e nódulos, e 
pode persistir até o 3º ano de vida? (Figura 2). 

A acne é uma doença de alta prevalência com pico de inci- 
dência na adolescência, afetando aproximadamente 85% das 
pessoas entre 12 e 24 anos e, apesar de ser tipicamente uma 
doença do jovem, a acne frequentemente continua até a vida 
adulta, como demonstrado em um estudo em que 35% das 
mulheres e 20% dos homens entrevistados afirmaram ter 
acne aos 30 anos, enquanto 26% das mulheres e 12% dos ho- 
mens estavam afetados aos 40 anos.” 


Etiopatogenia 

A patogênese da acne apresenta quatro fatores relevantes: hi- 
perqueratinização folicular, aumento da produção do sebo, 
presença e atividade da bactéria Propionibacterium acnes e li- 
beração de mediadores inflamatórios na pele. 





Figura 2 Acne infantil: comedões abertos e fechados na 
face. 


Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 
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Hiperqueratinização folicular 

A formação dos comedoes é o processo central na formação da 
acne e ocorre pela descamação anormal de células queratini- 
zadas que se acumulam nos folículos sebáceos formando ro- 
lhas infundibulares, possivelmente pela alteração no manto li- 
pídico da pele, proporcionando um aumento da adesão dos 
queratinócitos. Podem ser abertos ou fechados, e sua quanti- 
dade determina a gravidade da acne. 


Aumento da produção do sebo 

As glândulas sebáceas são estimuladas por hormônios andro- 
gênicos, o que aumenta a produção de sebo, que é composto 
por uma mistura de lipídios, esqualeno, cera, ésteres esteroi- 
des e triglicérides. A alteração tanto em sua composição como 
em sua quantidade parece colaborar para o desenvolvimento 
da doença em razão de modificações da queratinização do 
ducto glandular e da proliferação bacteriana. 


Presença e atividade da bactéria 
Propionibacterium acnes 

A flora bacteriana residente dentro da unidade pilossebácea 
desempenha papel importante na transformação da acne leve 
comedoniana em moderada a grave e inflamatória. Os princi- 
pais microrganismos isolados na superficie da pele acneica e 
nas glândulas sebaceas são: Propionibacterium acnes, Staphy- 
lococcus epidermidis e Malassezia furfur.º Dentre eles, o mais 
importante é a bactéria anaeróbia P. acnes, difteroide anaeró- 
bio saprófita, cujas propriedades como a liberação de enzimas 
que contribuem para a ruptura do comedao, lipases e fatores 
quimiotáticos, e a estimulação da resposta inflamatória, são 
significativos na patogênese da acne.’ 


Liberação de mediadores da inflamação na pele 
O P. acnes “quebra” o sebo acumulado nesse ambiente rico de 
lipídios em ácidos graxos livres e outros mediadores proinfla- 
matórios que estimulam a quimiotaxia e a ativação de lisozi- 
mas neutrofilicas e complemento. Esse processo provoca a 
formação de pápulas, pústulas e nódulos inflamatórios, cuja 
evolução pode resultar em cicatrizes atróficas e inestéticas.? 


Manifestações clínicas 

As lesões primárias da acne são os comedoes abertos e fecha- 
dos, pápulas, pústulas e nódulos. As lesões secundárias são 
alterações cutâneas pós-inflamatórias, como a hipo ou a hi- 
perpigmentação, bem como as cicatrizes.” Pelo fato de derivar 
de uma unidade pilossebácea, as lesões são mais evidentes na 
face, no tórax, nos ombros e no dorso, mas outras áreas como 
pescoço, couro cabeludo e conduto auditivo externo também 
podem ser afetadas. A classificação da acne baseia-se no seu 
caráter inflamatório e não inflamatório” e é dividida em graus 
para facilitar a compreensão.’ 


Classificação conforme a presença de 
inflamação 

A acne não inflamatória é chamada de acne comedônica e é re- 
presentada pelas seguintes lesões: 


e microcomedoes: lesões precursoras de acne não observadas a 
olho nu; 

e comedoes fechados: papulas brancas ou amareladas menores 
que 5 mm que podem ser retiradas manualmente; 

e comedoes abertos: pontos pretos decorrentes da pigmenta- 
ção da queratina localizada no ápice. 


A acne inflamatória é composta de: 

e pápulas: lesões eritematosas com até 5 mm de tamanho; 

e pustulas: lesões com secreção amarelada central; 

e nódulos: lesões eritematosas e maiores que 5 mm; 

e lesões nódulo-císticas: surgem de sucessivas rupturas do epi- 
télio folicular nodular com formação de pseudocistos com 
queratina e secreção purulenta.’ 


Classificação conforme o grau 
A classificação dos graus de acne se dá conforme o número de 
lesões e a gravidade da apresentação clínica. 


Comedônica ou acne grau | 
Caracterizada pela ocorrência de comedoes, algumas pápulas 
e raras pústulas foliculares (Figura 3). 


Papulopustulosa ou acne grau Il 

Há comedoes abertos, papulas, com ou sem eritema inflama- 
tório e pústulas. O quadro clínico pode apresentar poucas ou 
muitas lesões, com inflamação intensa e seborreia (Figura 4). 


Nódulo-abscedante, acne abscedens ou acne 
grau Ill 

Comedoes abertos, papulas, pústulas e seborreia. A reação in- 
flamatória a comeócitos e bactérias atinge a profundidade do fo- 
lículo até o pelo, originando os nódulos furunculoides (Figura 5). 


Conglobata ou acne grau IV 

É forma grave de acne que resulta da soma do quadro clínico 
de acne III com nódulos purulentos, grandes e numerosos, 
formação de abscessos com fistulas e drenagem de pus. Essa 
forma é mais frequente em homens, com acometimento de 
face, pescoço, região anterior e posterior do tórax, e pode aco- 
meter até a região glútea (Figura 6). 





Figura 3 Acne grau | ou comedoniana. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 


Fulminante, acne fulminans ou acne grau V 
Quadro clínico raro de acne conglobata com presença de febre, 
leucocitose, poliartralgia, com eritema inflamatório ou necro- 
se e hemorragia em algumas lesões. 





Figura 4 Acne grau Il ou papulopustulosa. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 





Figura 5 Acne grau Ill ou nódulo-cística. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 





Figura 6 Acne grau IV ou conglobata. 


Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 
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Avaliação pré-tratamento: fatores que devem 
ser considerados ao analisar o paciente” 


Tipo clínico e gravidade da acne (comedoniana, papulopustu- 
lar, nodular): determina o tipo de tratamento necessário. 

Tipo de pele (seca, oleosa): influencia a escolha do veículo. 
Presença de cicatrizes de acne: indica a necessidade de consi- 
derar terapia mais agressiva e tratamento para cicatrizes. 
Presença de hipercromia pós-inflamatória: necessita de tera- 
pias para hiperpigmentação e prevenção de lesões de acne. 


. História do ciclo menstrual e história de sinais de hiperandro- 


genismo em mulheres: preconiza a investigação com exames 
laboratoriais e terapia específica. 


. Cuidados atuais com a pele e história de tratamento: identifi- 


ca sucesso ou não de tratamento prévio, bem como os cuida- 
dos com a pele que devem ser ajustados ou descontinuados 
com a terapia de acne. 

História de acne promovida por produtos cosméticos e medi- 
cações: alerta para a descontinuação de produtos cosméticos 
e medicações que contribuam para acne medicamentosa. 
Esta última apresenta lesões monomórficas de aparecimento 
abrupto (Figura 7). 


. Impacto psicológico da acne para o paciente: observar a ne- 


cessidade de tratamento mais agressivo e acompanhamento 
psicológico. Embora a acne não seja uma doença fisicamente 
debilitante, seu impacto pode ser importante e contribuir 
para baixa autoestima, depressão e ansiedade. 


Principais tratamentos 
A seguir, são apresentadas opções que abordam os fatores pro- 
motores do desenvolvimento da acne. 


Hiperqueratinização folicular e descamação 
anormal 


1. 


2 


Retinoides tópicos: usados tanto para acne comedoniana 
quanto acne inflamatória para normalizar a hiperqueratose 
folicular e prevenir a formação do microcomedo. Podem ser 
usados como monoterapia na acne comedoniana. 

Terapia hormonal: androgênios estimulam o aumento da pro- 
dução do sebo, que contribuem para a formação da acne. Be- 
neficia mulheres com acne leve a moderada, mesmo na au- 
sência de estado hiperandrogênico. 





Figura 7 Acne por corticosteroide: lesões monomórficas. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 


602 - TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 10 DERMATOLOGIA 


3. Ácido azelaico: apresenta propriedades antimicrobianas, co- 
medolíticas e anti-inflamatórias. Também tem um efeito ini- 
bitório da tirosinase e pode melhorar a hiperpigmentação 
pós-inflamatória. 

4. Retinoide oral: é efetivo no tratamento da acne grave e nodu- 
lar. Na prática clínica, também é usado para acne moderada 
resistente a outros tratamentos ou associada a cicatrizes sig- 
nificativas. É usada como monoterapia, e os riscos de efeitos 
adversos, como a teratogenicidade, excluem-na do uso como 
rotina na terapia de acne. 


Opções que atuam sobre o aumento de 
produção de sebo 

1. Isotretinoina oral. 

2. Terapias hormonais. 


Opções que atuam na proliferação de P acnes 

1. Peróxido de benzoila: usado na acne inflamatória com o bene- 
fício de terapia antimicrobiana, levando a redução do número 
de P. acnes que coloniza a pele. O uso combinado com anti- 
bióticos orais diminui a emergência de resistência bacteriana. 

2. Antibióticos tópicos e orais: pacientes com acne moderada a 
inflamatória severa precisam de um tratamento mais agressi- 
vo com antibióticos orais, cuja classe mais usada é a dos ma- 
crolídeos (tetraciclina, clindamicina, minociclina e eritromi- 
cina) que tem propriedades antibacteriana e anti-inflamatoria. 
Os antibióticos tópicos mais usados são a eritromicina e a 
clindamicina. 

3. Ácido azelaico. 


Opções que atuam na inflamação 
1. Isotretinoina oral. 

2. Tetraciclinas orais. 

3. Retinoides tópicos. 

4. Ácido azelaico. 


Abordagem terapêutica 
O pediatra pode tratar de acordo com os esquemas apresenta- 
dos a seguir.’ 


Acne comedoniana não inflamatória (grau |) 
1. Retinoide tópico ou ácido azelaico: passar fina camada na 
area afetada a noite, na hora de dormir. 


Acne papulopustular (grau II) 

1. Antimicrobiano tópico (peróxido de benzoila isolado ou asso- 
ciado a um antibiótico tópico): passar fina camada na área 
afetada pela manha. 

2. Retinoide tópico a noite. 


Acne papulopustular moderada (grau Il 

moderado) 

1. Peróxido de benzoila pela manha. 

2. Antibiótico sistêmico: eritromicina ou tetraciclina (não deve 
ser usada nos menores de 12 anos). 

3. Retinoide tópico a noite. 


Acne nodular moderada, com nódulos 
pequenos - 0,5 a 1 cm (grau Ill) 

1. Peróxido de benzoila pela manha. 

2. Antibiótico oral. 

3. Retinoide tópico a noite. 


Acne severa nodular/conglobata (grau IV) 
1. Isotretinoina oral. 


Medidas complementares 

1. Limpeza de pele: a extração de cravos pode ser importante 
como complemento do tratamento, desde que realizada por 
profissionais capacitados. Esse procedimento não deve ser 
realizado pelo paciente, pois pode suscitar inflamação e bac- 
teremia. 

2. Dieta: cada vez menos encontram-se argumentos científicos 
que vinculem a acne com a ingestão de determinados alimen- 
tos, como o chocolate. No entanto, é prudente valorizar a ob- 
servação do paciente e, caso refira exacerbação diante da in- 
gestão de algum alimento, convém evitá-lo. Sem empregar 
dietas restritivas, pode-se recomendar aos pacientes que 
mantenham uma alimentação balanceada e função intestinal 
normal, preceitos essenciais para uma boa saúde. 

3. Cosméticos: podem piorar a acne, por seu veículo comedogê- 
nico. É importante indicar produtos específicos para a pele 
acneica, como bases, corretivos e pós, a fim de que a utiliza- 
ção desses produtos não venha a piorar o quadro clínico. 

4. Radiação ultravioleta natural solar: não é considerada benéfi- 
ca para as lesões de acne, embora alguns pacientes refiram 
um certo grau de melhora após exposição ao sol. É importan- 
te, no entanto, que os pacientes sejam orientados quanto aos 
seguintes aspectos: 

e protetores solares veiculados em pomadas, cremes e óleos 
favorecem o aparecimento de cravos. A melhor opção é o 
filtro em veículo não comedogênico, como gel, gel-creme e 
loções oil free; 

e retinoides e ciclinas são medicamentos do tratamento da 
acne que podem desencadear reações indesejáveis quando 
associados a exposição solar; 

e os jovens devem ser alertados quanto aos riscos do abuso 
da exposição ao sol, ressaltando que exposição excessiva e 
prolongada ao sol aumenta o risco de desenvolvimento de 
cancer da pele e provoca envelhecimento precoce da pele. 
É importante lembrar que o efeito da radiação ultravioleta 
é lento e cumulativo e que a prevenção deve ser iniciada 
desde a infância; 

e é importante estar atento a quadros de acne associados a 
ingestão de medicamentos (p.ex., corticosteroides, anti- 
convulsivantes, lítio, bem como suplementos alimentares 
que podem conter hormônios), pois podem ser um fator 
importante de resistência a terapêutica instituída. 


Aspectos psicológicos 

Como a pele é a principal interface do ser humano com o meio 
externo e também tem a função de formar a imagem corporal 
e a constituição do ego, a qualidade de vida dos pacientes com 
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doenças cutâneas tende a ser afetada tornando seus portado- EXAME EAEI TEK, CAKA TORE E ELE. CCEE- 


res mais suscetíveis a transtornos psicológicos. A acne, embo- 
ra normalmente não seja uma doença grave, está associada a 
exclusão social, depressão e baixa autoestima em seus porta- 
dores, contribuindo para pior qualidade de vida.” Um estudo 
analisou 1.000 pacientes com doenças dermatológicas e verifi- 
cou que 78,5% deles relataram algum efeito da doença sobre a 
qualidade de vida, e 22,7% demonstraram efeito negativo 
grande ou extremo. Concluiu-se que várias doenças dermato- 
lógicas causam impacto ruim sobre a qualidade de vida e so- 
bre o estado psíquico do indivíduo afetado.” 

Uma recente pesquisa realizada na Grécia com o objetivo 
de investigar o impacto da acne vulgar e sua gravidade na qua- 
lidade de vida de jovens adolescentes naquele país foi condu- 
zida com aplicação de questionário respondido por 1.531 ado- 
lescentes com idades entre 11 e 19 anos. Dessa amostra, os 
adolescentes com acne completaram todas as questões, in- 
cluindo o Children Dermatology Life Quality Index (CDLQI). Os 
resultados desse estudo descreveram o impacto da acne na 
qualidade de vida e a relação entre a gravidade da acne e a qua- 
lidade de vida desses pacientes. Concluiu-se que a acne causa 
sintomas, cria sentimentos de desmerecimento e diminui a 
autoestima, e que a autoimagem, a autoconscientizacao, a for- 
mação de relacionamentos e a aparência são proporcional- 
mente mais afetadas em relação a gravidade da acne.” 


Considerações finais 

A acne é uma doença prevalente na população adolescente, 
período de grandes modificações físicas e comportamentais 
que é difícil por si só, e pode ser agravado pelo estigma causa- 
do pelo aspecto da pele que, por muitas vezes, leva a exclusão 
social do jovem, aumentando a possibilidade de aparecimen- 
to de sofrimento psíquico. 

O pediatra é o profissional mais próximo ao paciente nessa 
transição e deve estar atento às queixas visíveis, bem como 
desenvolver a sensibilidade para perceber outras queixas, 
nem sempre mencionadas claramente nas consultas de rotina, 
para direcionar seu trabalho no sentido de minimizar tanto os 
agravos estéticos como os emocionais dessa população, pois 
hoje sabe-se que as marcas geradas pela acne não ficam restri- 
tas a pele. 


e Conhecer as causas da acne e seu mecanismo 
fisiopatológico. 

e Diagnosticar os diferentes graus de gravidade da 
dermatose. 

e Conhecer as principais formas de tratamento. 

e Identificar os fatores de melhora e piora. 

e Abordar os aspectos psicológicos da doença. 
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DERMATITE SEBORREICA 


Susana Giraldi 


Introdução 

A dermatite seborreica na infância é uma doença inflamatória 
da pele, autolimitada, que se caracteriza por placas eritemato- 
sas com escamas amareladas de aspecto oleoso localizadas 
em áreas ricas em glândulas sebaceas, como o couro cabeludo, 
a região central da face e as areas intertriginosas. 

Ela acomete os extremos da idade pediátrica (lactentes e 
adolescentes), e sua frequência é de 2 a 5% na população geral 
e de até 10% em crianças menores de 1 ano.! Em crianças, 
ocorre entre 3 semanas e 12 meses de vida, com pico de preva- 
léncia ao redor dos 3 meses, diminuindo nos meses seguintes, 
acometendo 7% das crianças de 1 a 2 anos.? É mais frequente 
no gênero masculino, sem predileção por raça. 


Fisiopatologia 

A fisiopatologia da dermatite seborreica ainda é desconhecida, 
e alguns autores questionam se ela é uma entidade isolada ou se 
poderia ser precursora da dermatite atópica (dermatite seboató- 
pica) ou uma forma de psoriase.*° Avaliando-se a dermatite se- 
borreica como entidade isolada, acredita-se que, no lactente, o 
estimulo hormonal androgênico (testosterona) transplacentá- 
rio e gonadal do bebê seja o desencadeante das lesões. Em geral, 
as lesões desaparecem a partir dos 3 meses de vida, podendo 
permanecer, em alguns casos, até o 1º ano de vida.*° 

O papel da Malassezia, uma levedura lipofilica saprófita, 
não está claro, mas tem sido descrito em crianças com derma- 
tite seborreica, em crianças normais e naquelas com outras 
dermatoses.” Na dermatite seborreica, parece ter importan- 
cia na fisiopatologia da doença.” Trata-se de um fungo pre- 
sente na flora cutânea e prolifera em meio gorduroso, caracte- 
rística da pele do adolescente e adulto jovem. Uma história 
familiar positiva para dermatite seborreica parece favorecer a 
cronicidade das lesões nos adultos. 

A Malassezia sp parece ativar o sistema complemento favo- 
recendo a liberação de IL-10, gerando intensa resposta imune 
irritativa não alérgica com alteração na imunidade celular.* Es- 
tudos demonstraram infiltrado inflamatório, nas lesões cuta- 


neas, pobre em CD20+ e rico em CD45Ro. Outros autores de- 
monstram que indivíduos normais HLA-AW30 e/ou AW31 e 
HLA-B12 apresentam maior predisposição a ter dermatite se- 
borreica.!º2 

Nos pré-adolescentes e adolescentes, o estímulo gonadal 
próprio da idade, associado a uma base genética, parecem ser 
os desencadeantes, e as lesões podem ser crônicas e recorrentes. 


Manifestações clínicas 

No recém-nascido e no lactente, a manifestação clínica mais 
comum é a “crosta láctea”, que se caracteriza pela presença de 
crostas amareladas e oleosas aderidas ao couro cabeludo e so- 
brancelhas (Figura 1), principalmente na região do vértice e da 
fronte. 

Placas eritematodescamativas arredondadas, localizadas 
ou confluentes, ocorrem em áreas de maior concentração de 
glândulas sebáceas, como o sulco nasolabial, as pregas re- 
troauriculares, cervicais, axilares, região umbilical e períneo 
(Figura 2). 

O recém-nascido ou lactente geralmente dorme e se ali- 
menta bem, e o prurido está ausente ou é discreto, o que facili- 
ta sua diferenciação com a dermatite atópica. Em alguns casos, 
o processo inflamatório é extenso, podendo ocorrer eritroder- 
miaº (Figura 3). 

As lesões nessa faixa etária tendem a se resolver esponta- 
neamente em semanas ou alguns meses. Lesões persistentes 
além dos 12 meses podem indicar outros diagnósticos diferen- 
ciais. 

No pré-adolescente e adolescente, as lesões são mais locali- 
zadas em face, sulco nasolabial e região retroauricular. No 
couro cabeludo, pode haver descamação fina, até crostas es- 
pessas e amareladas aderidas, com perda de cabelos (tinea 
amiantacea) e discreto prurido.*° 

A afecção da implantação dos cílios nas pálpebras com eri- 
tema e escamas amareladas é designada de blefarite, mais en- 
contrada em adolescentes e crianças com síndrome de 
Down.” 





Figura 1 Crostas amareladas nas sobrancelhas e no couro cabeludo. 


* 
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Figura 2 Eritema e descamação nas regiões intertriginosas (cervical, retroauricular e axilar). 





Figura 3 Dermatite seborreica disseminada em 
couro cabeludo, pregas corporais, tronco e membros, 
caracterizando quadro de eritrodermia. 


É relatada maior frequência de dermatite seborreica em pa- 
cientes com problemas neurológicos, como Parkinson, cra- 
niossinostose, polineuropatia amiloidótica familial, trauma- 
tismo craniano, trauma medular, acidentes vasculares 
encefálicos, epilepsia e paralisia do nervo facial. 


Histologia 

Nas fases aguda e subaguda, há infiltrado inflamatório linfo- 
-histiocitario, espongiose e hiperplasia psoriasiforme leve a 
moderada com paraceratose ao redor dos óstios foliculares. 
Na fase crônica, há dilatação de capilares e hiperplasia psoria- 
siforme.º 


Tratamento 
Nos lactentes ou recém-nascidos, a utilização de um emolien- 
te para amolecer as escamas do couro cabeludo e sua remoção 
suave muitas vezes é suficiente. Sabonetes ou xampus a base 
de enxofre e ácido salicílico 3 a 5% ou xampus de cetoconazol 
a 2%, utilizados 2 vezes /semana por 2 semanas, podem ser 
úteis para controle da descamação e do processo inflamatório, 
com cuidado pela absorção percutânea dessas substâncias 
(principalmente o ácido salicílico).!1” 

Nas lesões em outros locais, a aplicação de cetoconazol a 
2% em creme, 1 vez/dia por 1 a 2 semanas, ou hidrocortisona 
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creme a 1% pode ser utilizada para controlar o processo infla- 
matório de casos mais resistentes. Outra opção terapêutica 
são os imunomoduladores (tacrolimo e pimecrolimo) tópicos 
para casos mais persistentes ou para uso em adolescentes, de 
forma a evitar o uso prolongado dos corticosteroides. O corti- 
costeroide sistêmico (dexametasona 1 mg/kg /dia via oral, por 
5 a7 dias) é utilizado nos casos de eritrodermia.! 


Diagnóstico diferencial 

O diagnóstico diferencial deve ser feito com dermatite atópica, 
que, ao contrário da dermatite seborreica, apresenta muito 
prurido e descamação mais seca e esbranquicada.° A psoríase 
apresenta placas espessas com escamas grossas branco-pra- 
teadas, sendo a sebopsoriase um dos diagnósticos diferenciais 
mais dificeis. No couro cabeludo, a tinea capitis cursa com 
prurido e área de alopecia com tonsuras. No períneo, a derma- 
tite seborreica deve ser diferenciada da candidiase perineal, 
que também acomete pregas. Não é incomum a concomitan- 
cia de dermatite seborreica com candidíase. 


Dermatite seborreica como marcador 

cutâneo de doenças graves na infância 

Uma erupção eritematodescamativa similar a dermatite se- 
borreica (dermatite seborreica like) pode ocorrer em algumas 
doenças sistêmicas graves na idade pediátrica. 

Na imunodeficiência adquirida (HIV), a dermatite seborrei- 
ca recorrente e resistente a tratamentos pode ser observada. 
Ela pode ocorrer na deficiência de biotinidase associada a in- 
fecções de repetição, acidose metabólica e convulsões, sendo 
quadro grave que pode levar a criança ao óbito nos primeiros 3 
meses de vida. Na doença de Leiner (imunodeficiência múlti- 
pla e deficiência de C5), ocorre a dermatite seborreica crônica 
associada a diarreia, infecções por Gram-negativos e óbito no 
5º mês de vida. A histiocitose cursa com lesões de dermatite se- 
borreica e pápulas castanho-eritematosas, crostas e lesões pur- 
puricas que infiltram a pele do couro cabeludo (Figura 4), peri- 
neo, pregas cutâneas, regiões palmoplantares e mucosas.*° 





Figura 4 Histiocitose de células de Langerhans com 
eritema e pápulas purpúricas no períneo e crostas 
amareladas aderidas ao couro cabeludo, pápulas, lesões 
purpúricas e linfonodomegalia cervical. 


Também ha presença de linfonodomegalia, hepatoesple- 
nomegalia e infecções de repetição. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a fisiopatologia da dermatite seborreica. 

e Reconhecer os aspectos clínicos e as doenças 
sistêmicas nas quais a dermatite seborreica pode ser 
um marcador cutâneo. 

e Saber orientar os pais sobre o manejo e a evolução da 
doença. 
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PSORÍASE 


Jandrei Rogério Markus 


Definição e epidemiologia 

A psoríase é uma doença inflamatória crônica mediada por cé- 
lulas T, que se caracteriza por placas eritematosas bem delimi- 
tadas com descamação seca, espessa e prateada (Figura 1).! 
Além da pele, a psoríase pode acometer as articulações e as 
unhas e, provavelmente, tem relação com outras doenças au- 
toimunes. Acredita-se que 3% da população mundial e aproxi- 
madamente 1% dos menores de 18 anos apresentem essa 
doença com variações entre as diferentes raças, atingindo 
mais os caucasianos do que japoneses e afrodescendentes.’ 

A prevalência é bastante variável, podendo ocorrer uma 
prevalência próxima de 0% em crianças de Taiwan ou atingir 
8,5% da população, como na Noruega, sendo isso provavel- 
mente relacionado ao clima e à etnia desses países.?º 





Figura 1 Lesão típica da psoríase em região extensora, 
com ponto de sangramento que caracteriza o sinal do 
orvalho sangrante. 


Atualmente, nos EUA, a incidência da doença em menores 
de 18 anos é de 40,8 crianças afetadas para 100.000. Além dis- 
so, do total de pacientes com a doença, 1/3 tem idade inferior 
a 18 anos e até 45% dos adultos com psoríase referem que a 
doença iniciou nas duas primeiras décadas de vida.* 

No Brasil, não existem estudos epidemiológicos que de- 
monstrem o perfil da doença em nenhuma faixa etária, e acre- 
dita-se que ela seja semelhante ao observado no restante do 
mundo. 

Estudos recentes demonstraram que a psoríase é uma doen- 
ça sistêmica imunomediada por interleucinas e interferons, 
sendo um dos atuais alicerces terapêuticos a utilização de 
substâncias que impeçam ou alterem a ação dessas citocinas. 
Da mesma maneira, marcadores bioquímicos da psoríase estão 
associados com a sindrome metabólica e seus componentes, 
como obesidade, resistência insulínica, hipertensão e dislipi- 
demia, sendo recomendada a avaliação dessas associações nos 
pacientes com psoríase. A característica autoimune tem sido 
demonstrada em trabalhos relacionando com outras doenças, 
como a tireoidite autoimune em adultos, porém não existem 
estudos que demonstrem essa associação nas crianças.” 


Fisiopatologia 

A patogênese da doença ainda não foi completamente elucida- 
da, porém existe uma base genética, pois constata-se que 23 a 
71% das crianças apresentam história familiar positiva. A 
doença ocasiona uma hiperproliferação da camada epidérmi- 
ca, uma alteração na diferenciação dos queratinócitos e exces- 
siva angiogênese que está associada a uma disfunção imuno- 
lógica. O papel dos superantigenos dos Staphylococcus e 
Streptococcus ainda não está bem definido, acreditando-se 
que esses superantigenos sejam os gatilhos para a doença nos 
pacientes geneticamente predispostos.” 

Os linfócitos T helper (Th) dos subgrupos Th1, Th17 e Th22 
são responsáveis, juntamente com as células de Langerhans e 
as células dendríticas da derme, pelos distúrbios imunológi- 
cos, além da produção de interferon gama e a redução dos ni- 


veis de interleucina-4, que acaba por inibir a resposta imune 
das células Th2.° 

Acredita-se que as células dendriticas, por algum gatilho 
não totalmente esclarecido, aumentem a produção de interleu- 
cina-12, que induz a ativação dos Thl, e a interleucina-23, que 
ocasiona o aumento de linfócitos Th17, que, juntamente com 
os linfócitos Th22, são encontrados em maior número nas le- 
sões da psoríase. As células Thl, Th17 e Th22 produzem as in- 
terleucinas-17 e 22, que estimulam os queratinócitos a aumen- 
tarem a secreção de interleucina-8, fator de necrose tumoral 
alfa e interleucina-l, os quais desencadeiam o processo infla- 
matório e ativam outras células dendríticas, refazendo o ciclo.” 

Estudos bioquímicos demonstram que essa ativação decor- 
re da diminuição da atividade ou número dos linfócitos T re- 
guladores da pele. De forma preocupante, observa-se que essa 
redução dos linfócitos T reguladores é semelhante à encontra- 
da nas artérias dos pacientes com doença coronariana com 
formação de placas ateroscleróticas. Desse modo, o reconheci- 
mento da psoríase como doença sistêmica potencialmente as- 
sociada com múltiplas comorbidades mostra a importância do 
diagnóstico precoce e do acompanhamento desses pacientes. 


Manifestações clínicas 
A lesão clássica da psoríase é uma placa eritematosa com tom 
avermelhado intenso, normalmente arredondada e bem deli- 
mitada, coberta por escamas prateadas ou acinzentadas. Elas 
iniciam como pápulas eritematosas que se tornam placas e, 
após, adquirem as escamas." 

A psoriase apresenta várias formas clínicas conforme a dis- 
tribuição das lesões, e algumas são mais frequentes na infan- 
cia, como a psoríase gutata ou em gotas e a psoríase da area de 
fraldas. Assim como observado nos adultos, cerca de 70% das 
crianças com a doença apresentam a forma clássica em placas 
nas regiões extensoras com um padrão simétrico bilateral, po- 
rém existem poucos trabalhos epidemiológicos realizados 
com crianças. Um trabalho realizado nos EUA demonstrou 
que 79% das crianças com psoríase em placas apresentam ou 
apresentaram, em algum momento, a psoríase de couro cabe- 
ludo, e que 39,2% apresentavam história de envolvimento das 
unhas. A psoríase de couro cabeludo foi mais frequente no 
sexo feminino, provavelmente relacionado ao ato de pentear o 
cabelo, o que gera trauma e desencadeia a lesão pelo fenôme- 
no de Koebner, observado na psoríase. Ao mesmo tempo, ob- 
servou que as lesões nas unhas são mais frequentes no sexo 
masculino, provavelmente pelo mesmo fenômeno e pelo com- 
portamento dos meninos. Além disso, demonstrou associação 
entre a gravidade da psoríase e uma história pregressa de pso- 
ríase gutata. 

Uma forma menos comum, chamada de psoríase inversa 
ou invertida, apresenta uma distribuição em áreas flexoras 
com envolvimento de axilas, virilha, períneo e porção central 
do tórax e região periumbilical. As formas mais raras de pso- 
ríase — eritrodermia e a forma pustular - correspondem a 
aproximadamente 1 a 2% das psoriases da infância.! 

A psoríase pode ser ainda classificada conforme a gravida- 
de. A forma leve não altera a qualidade de vida e atinge até 2% 
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da area corporea; a moderada afeta a qualidade de vida e atin- 
ge entre 2 e 10% da area corpórea; a grave altera sobremaneira 
a vida do doente e afeta mais de 10% da área corpórea.” 


Psoríase da area de fraldas 

A psoríase desta região é frequentemente confundida com a 
dermatite seborreica e a dermatite da área de fraldas. As pla- 
cas da psoríase sao bem definidas, com uma coloração verme- 
lho vivo, com escamas secas (Figura 2), o que permite a dife- 
renciação da dermatite seborreica. Como a área das fraldas é 
mais hidratada, algumas vezes percebe-se apenas a área do 
eritema na visualização, mas com escamas secas quando a le- 
são é raspada. As lesões desta região são resistentes ao trata- 
mento habitual das dermatites da área das fraldas, sendo a 
suspeita levantada na ausência de melhora com o tratamento. 
Esta região é afetada principalmente até os 2 anos de vida, 
quando a atrito da fralda é um fator desencadeante, sendo a 
sua real prevalência desconhecida. As lesões cobrem princi- 
palmente as áreas que são atritadas, podendo atingir as flexu- 
ras pelo trauma da higiene local.’ 


Psoríase gutata 

A forma em gotas pode surgir como a primeira manifestação 
da psoriase sistêmica, e os pacientes que apresentam essa for- 
ma precedendo a sistêmica normalmente apresentam uma 
psoríase mais resistente ao tratamento. Estima-se que até 17% 
dos pacientes com psoríase apresentaram essa forma da doen- 
ça, que é mais observada em crianças e adolescentes, sendo 
rara nos adultos. 

As lesões apresentam um formato semelhante ao que ocor- 
reria se gotas tivessem atingido o paciente, sendo redondas ou 
ovais, com tamanhos entre 2 e 3 mm em sua maioria, poden- 
do atingir 1 cm com as confluências das lesões (Figura 3). As 
lesões ocorrem principalmente no tronco e na parte proximal 
dos membros, mas podem atingir a face e as porções distais do 
corpo.» 





Figura 2 Psoríase da área de fraldas. 
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Figura 3 Psoríase gutata. 


Essa forma de psoríase normalmente é precedida por uma 
infecção bacteriana, em geral de tonsila palatina, e o Strepto- 
coccus representa um gatilho. Dessa maneira, na avaliação da 
psoríase gutata, deve ser investigada a presença de coloniza- 
ção por Streptococcus do grupo A e realizada a descolonização, 
caso seja comprovada. Demonstrou-se que aproximadamente 
2/3 dos pacientes apresentam história anterior de infecções 
de vias áreas associada ao início dos sintomas, sendo que os 
casos refratários se beneficiam dessa descolonização e, algu- 
mas vezes, até mesmo da realização da tonsilectomia, porém 
este é um assunto controverso. Outro foco de infecção que 
deve ser avaliado é a dermatite perianal estreptocócica que, al- 
gumas vezes, pode ser o foco da colonização e da ausência de 
melhora.'* 


Psoriase do couro cabeludo 

O couro cabeludo frequentemente é o local de início das lesões 
de psoríase na infância. As lesões são placas eritematosas bem 
delimitadas com escamas aderentes e espessas que podem ul- 
trapassar a linha de implantação do cabelo (Figura 4). As le- 
sões são semelhantes as placas clássicas de psoríase observa- 
das em outras partes do corpo, porém podem ser confundidas 
com as lesões de dermatite seborreica quando se dispõem 
apenas no couro cabeludo. A dermatite seborreica tem esca- 
mas mais amareladas e untuosas, não ultrapassa a linha de 
implantação dos cabelos e afeta mais frequentemente os me- 
nores de 2 anos e os adolescentes, enquanto a psoríase pode 
se apresentar em qualquer idade.’ 


Psoríase ungueal 

O envolvimento das unhas é muito variável nos poucos traba- 
lhos epidemiológicos em crianças. Acredita-se que afete entre 
25 e 50% dos pacientes com psoríase, sendo mais comum no 
sexo masculino e na 2? década de vida. A psoríase das unhas 
pode ser praticamente assintomática, com pequenas lesões 
cupuliformes ou pequenas depressões espaçadas com tama- 
nho menor que 1 mm, ou pode apresentar alterações de cor e 
até mesmo onicólise e hiperqueratose ungueal (Figura 5). Esta 
é uma forma que normalmente apresenta resistência ao trata- 
mento tópico, e os pacientes que se apresentam pouco sinto- 
máticos não requerem tratamento.” 





Figura 4 Psoríase do couro cabeludo. 





Figura 5 Psoríase das unhas. (A) Lesões cupuliformes, 
também chamadas de pitting. (B) Processo inflamatório 
intenso com depressões maiores e onicólises. 


Diagnóstico 

O diagnóstico de psoríase é realizado pelos achados clínicos e 
pela avaliação dos sinais do orvalho sangrante, que ocorre por- 
que a retirada das escamas superficiais provoca sangramento 
puntiforme, pelo rompimento dos novos vasos desenvolvidos 
pela doença que estão muito próximos da epiderme. O sinal 
da vela, obtido ao se curetar levemente a lesão, provoca a se- 
paração das escamas, que se soltam da lesão como se raspasse 
uma vela de cera. A biópsia da lesão pode ser realizada nos ca- 
sos de dúvida diagnóstica." 


Tratamento 
Por se tratar de uma doença crônica, o tratamento da psoríase 
deve ser considerado em longo prazo. Dessa forma, a terapêu- 
tica deve ser de fácil adesão pelo paciente e não onerar a famí- 
lia. Na Tabela 1, estão dispostas as medicações de uso tópico 
mais frequente. 

Os pacientes com psoríase leve podem ser tratados e acom- 
panhados pelo pediatra com a utilização de terapêutica tópica 
conforme a localização das lesões e sua extensão. Nos casos 
moderados a graves, recomenda-se o acompanhamento por 
um dermatopediatra, pela possibilidade de utilização de me- 
dicações sistêmicas ou mesmo fototerapia. 
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Tabela 1 Medicações disponíveis para o tratamento de psoríase em pediatria, eficácia e efeitos colaterais esperados 

































































































































































Medicação Uso Veículo Eficácia Efeitos Observação 

colaterais 
Corticosteroides de 1 vez/dia Creme e +/++ + Uso em face, dobras e próximo de 
baixa potência pomada mucosas 
Corticosteroides de 1 vez/dia Creme, pomada +++ ++ Taquifilaxia e supressão de 
média potência e loção suprarrenal podem ocorrer 
Corticosteroides de 1 vez/dia Creme, pomada +++/++++ +++ Taquifilaxia e supressão de 




































































































































































alta potência e loção suprarrenal podem ocorrer 

Calcipotriol Até 2 vezes/dia Pomada ++/+++ + Pode induzir remissão 

Calcitriol Até 2 vezes/dia Pomada ++ + Pode induzir remissão 

Tacrolimo 2 vezes/dia Pomada ++ + Uso em face, dobras e próximo de 
. . mucosas 

Pimecrolimo 2 vezes/dia Creme ++ + 













































































Fonte: adaptada do Consenso Brasileiro de Psoríase da Sociedade Brasileira de Dermatologia.é 


A hidratação da pele de maneira adequada é muito impor- 
tante, recomendando-se o uso diário de hidratante, mesmo 
nas fases em que não apresenta lesões.! Deve-se considerar 
que essa hidratação precisa ter longa duração e é imprescindi- 
vel que o paciente goste de realizá-la diariamente, para facili- 
tar a adesão. 

Os corticosteroides tópicos representam a primeira linha 
de tratamento na psoríase infantil, no entanto, seu uso em 
monoterapia de forma crônica pode desencadear alterações 
na pele, como a atrofia e o aumento da pilificação, devendo-se, 
sempre que possível, realizar a combinação com um queratoli- 
tico, como o ácido salicílico. Também podem ser utilizados os 
derivados da vitamina D, como o calcipotriol, associados ou 
não ao corticosteroide. Um inconveniente dessa medicação é 
que ocorre irritação local em cerca de 20% dos pacientes. O 
calcipotriol apresenta estudos clínicos recentes comprovando 
a sua eficácia e segurança em crianças, tanto associado como 
em uso isolado, mas a bula não apresenta liberação para uso 
em pediatria no Brasil.!%8 

Na região da face, o corticosteroide deve ser evitado, sendo 
que a opção recomendada são os inibidores de calcineurina, 
pimecrolimo e tacrolimo, porém não existem estudos de segu- 
rança do seu uso em longo prazo. Os corticosteroides de baixa 
potência são uma alternativa em razão do custo dos imuno- 
moduladores, porém o paciente deve ser informado dos riscos 
associados a sua utilização. Os análogos de vitamina D tam- 
bém devem ser evitados na face, pela possibilidade de fotos- 
sensibilização e irritação local. 

As lesões nas unhas são normalmente refratárias aos trata- 
mentos tópicos, recomendando-se o uso de corticosteroides 
de alta potência, o que pode ser um indicativo de encaminha- 
mento para o especialista em caso ausência de resposta.'°* 

A fototerapia e a fototerapia associada a psoralenos, tam- 
bém chamada de PUVA ou fotoquimioterapia, em crianças 
apresenta poucos estudos sobre segurança no longo prazo, fo- 
toenvelhecimento precoce e risco de câncer de pele, sendo 
mais indicada em adolescentes e crianças próximas da adoles- 
cência."%8 Deve ser recomendada apenas por um especialista e 
realizada por ele com cautela, em virtude dos riscos aumenta- 


dos de queimadura em uma pele mais fina e sensível do que a 
de um adulto. Atualmente, é uma modalidade restrita pelo 
preço das sessões e pelos poucos locais que a realizam em 
crianças no Brasil. 

O uso de antibióticos no tratamento da psoríase não apre- 
senta suporte na literatura, sendo recomendado apenas nos 
casos de psoriase gutata com o objetivo de erradicação da colo- 
nização pelo Streptococcus nos casos em que se comprovou a 
sua existência. Deve também ser considerada a investigação e 
o tratamento nas formas refratárias de psoríase em placas.» 

Aproximadamente 25% dos pacientes necessitam de tera- 
péutica sistêmica, como a fototerapia ou mesmo medicações 
orais ou injetáveis, sendo que esses casos devem preferencial- 
mente ser conduzidos por um dermatopediatra. Em crianças, 
a forma gutata frequentemente necessita de tratamento sistê- 
mico pela quantidade de lesões, sendo a fototerapia o trata- 
mento de eleicao.'** 

Uma alternativa eficaz no tratamento da psoriase gutata é a 
utilização de metrotexato via oral, na dose de 0,2 a 0,4 mg/ 
kg/semana, que normalmente apresenta boa resposta (Figura 
3-C). O metrotexato foi a droga de escolha para o tratamento 
sistêmico de psoríase na infância em metanálise britânica re- 
cente. Além disso, a investigação do foco de infecção estrepto- 
cócica e o seu tratamento também são necessários, na maioria 
das vezes.!S8 

A utilização dos imunobiológicos (etanercepte, infliximabe, 
adalimumabe e efalizumabe) só será realizada pelo especialis- 
ta em caso de falha de todas as medicações anteriores, não 
sendo atualmente a medicação de escolha em pediatria, ape- 
sar dos trabalhos mostrando eficácia e segurança do etaner- 
cepte” 

Além da terapêutica da psoríase, os pacientes devem ser 
acompanhados por psicoterapia, pois além de o estresse e a 
ansiedade serem fatores que desencadeiam novas lesões, as 
crianças serão alvos de perguntas frequentes e, algumas vezes, 
até discriminação no seu convívio social. A psicoterapia deve 
ser valorizada, sobretudo na adolescência, pelo risco de qua- 
dros de ansiedade e depressão grave com suas consequên- 
cias. 
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Prognóstico e prevenção 

A psoríase pode ser desencadeada por alguns fatores que de- 
vem ser evitados ou controlados. O trauma local, seja ele físico, 
químico, elétrico, infeccioso ou mesmo inflamatório, tem sido 
associado ao aparecimento de lesões. A luz solar em geral de- 
sencadeia uma melhora das lesões, porém, se ocorrer queima- 
dura solar, pode desencadear o aparecimento de lesões.! 

As infecções por Streptococcus na orofaringe estão associa- 
das com a forma gutata, devendo ser tratadas adequadamente 
para a erradicação desse agente na orofaringe ou na região pe- 
rianal, já que a colonização está associada com psoríase em 
placas refratária ao tratamento. 

Os pacientes ou pais das crianças percebem uma piora da 
psoríase na presença de estresse psicológico. Embora isso seja 
bem descrito, essa relação ainda não está bem estabelecida, 
mas recomenda-se o acompanhamento psicoterápico. 

Com o início da puberdade, surgem variações hormonais 
que podem provocar flutuações na intensidade da psoríase. É 
importante comunicar aos pais e ao paciente que isso pode 
ocorrer e, se necessário, encaminhar para acompanhamento 
com um endocrinologista e mesmo um ginecologista nas ado- 
lescentes que pioram conforme a fase do ciclo menstrual. 

O uso de álcool e o tabagismo são fatores de piora na psoria- 
se e, por isso, devem ser evitados. Essa orientação deve ser fei- 
ta nos adolescentes para que evitem ingerir ou utilizar essas 
substâncias. O conhecimento desses fatores de piora desde a 
infância pode evitar o início da utilização, reduzindo o risco de 
morbidades que seriam acentuadas pelo uso." 

Atualmente, recomenda-se que os pacientes com psoríase 
realizem controle rigoroso do peso e atividades físicas, pela as- 
sociação existente entre a doença e a sindrome metabólica. 
Além disso, esses pacientes devem ser avaliados quanto a dis- 
lipidemias, alterações de glicemia e outras doenças metabóli- 
cas rotineiramente. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer as lesões de psoríase. 

Saber a importância do tratamento e do manejo dos 
pacientes com psoríase. 

Identificar as formas de psoríase e realizar a conduta 
terapêutica adequada. 

Identificar as características que recomendem o 
encaminhamento para o especialista. 
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ERITEMA MULTIFORME, 
SÍNDROME DE STEVENS- 
- JOHNSON E NECROSE 
EPIDÉRMICA TÓXICA 


Ana Elisa Kiszewski Bau 


Definição 

Eritema multiforme, sindrome de Stevens-Johnson (SSJ)/ 
necrólise epidérmica tóxica (NET) são doenças bolhosas agu- 
das, reativas e associadas a prognósticos diferentes.'” Elas são 
consideradas uma reação de hipersensibilidade tipo IV C, com 
surgimento de linfócitos T citotóxicos nos epitélios e indução 
de apoptose de queratinoticos.*? Os mecanismos de apoptose 
envolvem granzima B/perforina, granulisina e por meio da 
ativação da via Fas /ligando de Fas e da via fator de necrose tu- 
moral alfa /receptor da morte. 

Historicamente, as três apresentações eram consideradas 
um espectro de uma mesma patologia. Esse espectro tinha 
como polo mais brando o eritema multiforme e o mais grave, a 
NET. Mais recentemente, houve uma revisão desses conceitos, 
com uma tendência a considerar o eritema multiforme uma 
doença separada, relacionada sobretudo a infecções virais e 
ocasionalmente a fármacos G.*° Por outro lado, consideram- 
-se SSJ e NET variantes da mesma doença e desencadeadas 
principalmente por drogas. 

SSJ/NET também diferem do eritema multiforme quanto 
a mortalidade e à presença de sequelas mucosas, como amau- 
rose e distúrbios respiratórios. Um estudo recente mostrou 
que a avaliação imuno-histoquimica em biópsia de pele pode 
ser útil para diferenciar essas entidades, pela marcação de mo- 
léculas citotóxicas, linfócitos T CD4 e Tregs.” Em resumo, a 
distinção entre essas patologias é possível por meio de anam- 
nese, apresentação clínica (morfologia, topografia das lesões e 
superficie corporal afetada) e etiopatogenia, sendo os achados 
histopatológicos similares entre elas. 


Eritema multiforme 

Mais de 90% dos casos de eritema multiforme têm como etio- 
logia processos infecciosos.” O herpes simples é responsável 
por 70% dos casos recorrentes, porém Mycoplasma pneumo- 
niae, outros vírus, fungos e parasitas também foram descritos 
como associados ao eritema multiforme. Além disso, alguns 
casos de eritema multiforme também foram associados a vaci- 


nas, ao uso de aditivos como benzoatos e nitrobenzeno e a 
perfumes. Dez por cento dos casos são relacionados a medica- 
mentos. Entre eles, as sulfas, as cefalosporinas, as quinolonas, 
as aminopenicilinas, os barbitúricos, os anti-inflamatórios 
não hormonais (AINH), o alopurinol e os inibidores da protea- 
se são os mais prevalentes. Algumas patologias podem estar 
associadas ao eritema multiforme, como lúpus eritematoso 
sistêmico, poliarterite nodosa, doença enxerto versus hospe- 
deiro, doença inflamatória intestinal e sarcoidose. Alguns an- 
tigenos HLA são conhecidos hoje como fatores de predisposi- 
cao com HLA-Bl5, HLA-B35, HLA-B33, HLA DR53 e 
DQB1*0301. O HLA-DQ3 está relacionado especialmente com 
eritema multiforme recorrente.” 

Clinicamente, o eritema multiforme caracteriza-se por pró- 
dromos de mialgia, artralgia, queimação cutânea e surgimento 
de máculas, pápulas e placas eritematosas com dupla borda e 
aspecto em “tiro ao alvo” (típicas - Figura 1), distribuídas pre- 
ferencialmente nas extremidades distais, assim como em pal- 
mas e plantas.º O eritema multiforme pode ser classificado em 
menor, quando afeta 1 membrana mucosa, e maior, quando 
afeta 2 ou mais membranas mucosas e menos de 10% da su- 
perficie corporal.’ 





Figura 1 Lesões policiclicas, com duplo contorno (em alvo, 


típicas), encontradas no eritema multiforme. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da Universidade 
Federal de Ciências da Saúde de Porto Alegre (UFCSPA). 
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Sindrome de Stevens-Johnson e necrose 
epidérmica tóxica 
SSJ e NET são reações de hipersensibilidade produzidas por 
medicamentos em mais de 95% dos casos, com deslocamento 
epidérmico e mucoso.º Ambas são consideradas um espectro 
da mesma doença. Calcula-se que ocorra 1 a 4 casos para cada 
1.000.000 de indivíduos anualmente, sendo a mortalidade ele- 
vada, variando de acordo com o espectro clínico.” Estima-se 
que 20% desses casos ocorram na população pediátrica.” A pre- 
disposição genética é relatada em diferentes estudos, nos quais 
alguns antígenos HLA conferiram maior suscetibilidade a SSJ/ 
NET na vigência de determinados medicamentos. Assim, nas 
populações asiáticas, os HLA-B 1502, 1511 e 1518 aumentam o 
risco de SSJ/NET em usuários de carbamazepina; em euro- 
peus, os HLA B73, B12 e A2 aumentam o risco em usuarios de 
oxicam; B12, A29 e DR7 aumentam o risco para usuários de 
sulfametoxazol. Em populações europeias e asiáticas, o HLA- 
-B5801 aumenta o risco para usuários de alopurinol, e HL-B 
1502 e HLAB 3101 aumentam o risco para carbamazepina. 
Clinicamente, SSJ e NET iniciam com pródromos de febre, 
indisposição, anorexia, faringite, cefaleia e rash. O rash pode 
estar constituído por exantema maculopapular eritematoso 
ou máculas targetoides atípicas. As lesões atípicas são defini- 
das com lesões planas com um edema não palpável, e seguida- 
mente com uma bolha no centro. A coalescência das bolhas 
leva a grandes áreas de pele desnuda.” O rash costuma tender a 
confluência e sinal de Nikolsky positivo. Completam o quadro 
erosões cutâneas, bolhas e inflamação mucosa com ulcera- 
ção.™? É importante lembrar que a NET é uma doença sistê- 
mica, em que olhos, pulmões, sistemas geniturinário e gas- 
trointestinal costumam ser afetados.*” 


Histopatologia 

Entre os achados histopatológicos, encontram-se intensa ne- 
crose de queratinócitos (disceratose), vacuolização da cama- 
da basal, bolha subepidérmica, discreto infiltrado inflamató- 
rio linfocítico e imunofluorescência direta negativa.” 





Figura 2 Máculas e pápulas eritematopurpúricas (em alvo, 


atípicas) com vesiculação central, encontradas na SSJ. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 


Diagnósticos diferenciais 

O diagnóstico diferencial para o eritema multiforme inclui lú- 
pus eritematoso sistêmico, urticária-vasculite, doença do so- 
ro-like, urticária multiforme e eritemas figurados. 

O diagnóstico diferencial para SSJ /NET inclui sindrome da 
pele escaldada estafilocócica (SPEE), dermatose IgA linear in- 
duzida por drogas, pustulose exantemática aguda generalizada 
(PEAG), eritrodermia por reação a drogas com eosinofilia e sin- 
tomas sistêmicos (DRESS), doença enxerto versus hospedeiro 
aguda e, mais frequentemente, os exantemas morbiliformes.'” 


Tratamento 

O manejo do eritema multiforme envolve terapia de suporte, 
hidratação e higiene oral com clorexidina 0,2%. O uso de corti- 
costeroides sistêmicos é controverso.” Anti-histamínicos re- 
duzem a sensação de queimação da cavidade oral. Antiácidos 
orais podem ajudar na cicatrização de úlceras orais. Para as 
crianças em uso de corticosteroide oral, aconselha-se a sua re- 
tirada, a fim de evitar episódios recorrentes do eritema multi- 
forme. Está indicado o uso de aciclovir no eritema multiforme 
desde o primeiro dia do início das lesões. Episódios recorren- 
tes de eritema multiforme associados a infecção por vírus her- 
pes simples devem ser tratados com aciclovir profilático (tera- 
pia supressiva) durante 6 a 12 meses.'” No eritema multiforme 
maior, pode ser necessário o uso de drogas imunossupresso- 


Tabela 1 Espectro clínico SSJ-NET 


Considerar o espectro clínico (Maja, Gazeta, Maja): 








1. SSJ quando a doença envolve menos de 10%SC - mortalidade 
de 9% 


2. Sobreposição SSJ/NET envolve 10 a 30%SC - mortalidade de 
29% 


3. NET quando envolve mais de 30%SC - mortalidade de 48% 




















SC: superfície corpórea afetada. 





Figura 3 Exantema macular eritematoso, confluente, 
com surgimento de bolhas coalescentes sobre as áreas 
do exantema e grandes áreas de pele desnuda, além de 


ulceração mucosa na NET. 
Fonte: acervo fotográfico do Serviço de Dermatologia da UFCSPA. 
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ras ou imunomoduladoras. Quando relacionado a drogas, é Referências bibliográficas 


importante suspender seu uso. É 
Os pacientes com SSJ/NET requerem o rápido diagnóstico 
e a avaliação do prognóstico utilizando um sistema de escores 
(SCORTEN).? É de extrema importância a identificação eain- 2. 
terrupção da droga suspeita de causar a reação.” Os pacientes 
devem ser referidos a uma UTI pediátrica ou a uma unidade 
de grandes queimados. Solução de clorexidina 0,2% e anesté- 
sicos em spray sao utilizados no manejo das ulcerações em ca- 3. 
vidade oral. A pele necrótica deve ser cuidadosamente remo- 
vida e, em seguida, devem ser aplicadas gazes vaselinadas, 
material biossintético (membrana de silicone com matriz dér- 4. 
mica de colágeno e glicosaminaglicanos) ou sintético (telas de 
silicone, membranas de polivinil, membrana de polipropile- 
no). Esses materiais sintéticos (curativos especiais) costu- 5. 
mam acelerar a re-epitelização, diminuem a dor e a perda pro- 
teica sérica. Os antibióticos sistêmicos profiláticos não são 
rotineiramente indicados.” O uso de corticosteroide é contro- 6. 
verso, pois poderia aumentar a chance de infecções, principal- 
mente quando utilizado por tempo prolongado. Se for utiliza- 
do, o corticosteroide deve ser iniciado nas primeiras 48 horas 7. 
do início do quadro e suspenso após o 5º dia de uso. A imuno- 
globulina endovenosa (2 g/kg, dividida em 4 dias) tem sido 
amplamente utilizada na última década e foi responsável pela 
diminuição da mortalidade. 8. 
Outras terapias, como a ciclosporina, o infliximabe e a plas- 
maférese, também podem diminuir a mortalidade. Mais de 9. 
50% dos pacientes com NET sofrem, no longo prazo, de se- 


quelas da doença, principalmente ocular, por isso, é importan- 10. 


te o acompanhamento oftalmológico na fase aguda da doen- 
ça.**>!! A evolução nas crianças parece ser um pouco melhor 

que nos adultos. Contudo, assim como ocorre em adultos, o 1. 
prognóstico tem relação direta com a superficie corporal afeta- 

da e a presença de complicações durante a internação.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender as diferenças etiopatogênicas entre eritema 
multiforme, SSJ e NET. 


e Reconhecer as diferenças clínicas entre eritema 13. 


multiforme, SSJ e NET. 

e Entender as diferenças prognósticas entre eritema 
multiforme, SSJ e NET. 

e Conhecer as opções de tratamento para eritema 
multiforme, SSJ e NET. 

e Conhecer os riscos de sequelas atribuídas a eritema 
multiforme, SSJ e NET. 
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PRURIGO ESTRÓFULO OU 
URTICÁRIA PAPULAR 


Jandrei Rogério Markus 


Introdução 

O termo prurigo designa uma erupção papular com intenso 
prurido. O prurigo produzido pela picada de insetos ou ectopa- 
rasitas é chamado de prurigo estrófulo, prurigo por insetos ou 
urticária papular, que é uma reação de hipersensibilidade a 
antígenos existentes na saliva dos insetos. É uma dermatose 
pruriginosa, crônica, recidivante e mais comum na faixa etária 
entre 2 e 10 anos. 

Não se sabe a prevalência exata da doença, mas percebe-se 
que é uma queixa comum em consultórios de pediatria e nos 
serviços de emergência pediátrica. Não é incomum a realiza- 
ção de inúmeros testes laboratoriais desnecessários para aler- 
gias e mesmo biópsias para avaliar a doença, cujo diagnóstico 
é eminentemente clínico. Por se tratar de uma doença prurigi- 
nosa, o transtorno angustia os pais e causa enorme desconfor- 
to para a criança.! 


Características da doença 

Praticamente todos os insetos podem provocar a doença em 
crianças suscetíveis, sendo os mais comuns os dipteros (mosqui- 
tos), os sifonapteros (pulgas) e os ixodideos (carrapatos), além 
de outros insetos que utilizam sangue para sua alimentação. 

Alguns desses insetos valem-se de anestésicos e anticoagu- 
lantes presentes em sua saliva, além de enzimas digestivas 
que auxiliam no processo de digestão ou metabolização do 
sangue. Assim, no momento da picada, essas substâncias an- 
tigênicas são introduzidas nos tecidos humanos e, em indivi- 
duos predispostos, podem provocar reações locais. 

A doença normalmente tem início após os 6 meses de vida, 
pois necessita de um processo de sensibilização, sendo neces- 
sária a ocorrência de várias picadas antes que apareçam os 
sintomas. Esse período de sensibilização pode variar confor- 
me a criança e depende também da exposição, do tipo de inse- 
to e do número de picadas recebidas. 

Após algum tempo (anos), pode ocorrer um processo de 
dessensibilização ou tolerância, próximo aos 10 anos de idade, 
no qual as picadas já não desencadeiam a doença. 


Apresentação clínica 

A apresentação mais comum é o surgimento de pápulas erite- 
matosas com distribuição linear e aos pares, demonstrando o 
hábito do inseto que provocou a reação. 

O número de lesões é bastante variável, podendo ser disse- 
minadas. As urticas podem desaparecer em algumas horas, 
permanecendo as lesões características, que são as seropápu- 
las de Tomazolli (pápulas com uma vesícula central) ou pápu- 
las com tamanho variando entre 3 e 10 mm, recobertas ou não 
por crostas hemáticas. 





Figura 1 Demonstração do hábito do mosquito (café, 
almoço e jantar). 





Figura 2 Lesões papulovesiculares - seropápulas de 
Tomazolli. 


Algumas crianças podem apresentar formas vesiculosas e 
bolhosas, as quais são menos frequentes e ocorrem sobretudo 
nas extremidades, mantendo o padrão de distribuição aos pa- 
res e lineares. 

Geralmente, as regiões expostas do corpo são as mais aco- 
metidas quando o agente é “voador” (mosquitos e pernilon- 
gos), sobretudo região extensora de membros superiores e in- 
feriores. Esses insetos sao característicos de regiões quentes e 
úmidas de clima tropical; desse modo, a doença é mais fre- 
quente nos meses quentes.” 

O tronco é acometido principalmente quando os agentes 
são “andadores”, como pulgas ou percevejos. A presença de 
pápulas em grupos de 2 ou 3, com disposição linear e próxima 
aos elásticos de roupas e fraldas, sugere esses agentes como 
desencadeantes. 

Além da pulga humana (Pulex irritans), as pulgas dos gêne- 
ros animais, como as de gatos (Ctenocephalides felis) e de cães 
(Ctenocephalides canis), podem, eventualmente, determinar a 
doença, sobretudo quando o animal apresenta infestação gra- 
ve. Outros agentes, como percevejos de móveis e colchões, 








Figura 4 Acometimento no tronco com disposição linear e 
próximo do elástico da roupa. 
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também podem provocar lesões e devem ser procurados na 
casa. Na última década, percebeu-se a reintrodução desse 
agente na Europa e nos EUA, sendo desconhecida a situação 
atual no Brasil.’ 

A presença de escoriações é determinada pelo intenso pru- 
rido, e a infecção secundária é comum. As lesões caracteristi- 
cas duram de 4 a 6 semanas e evoluem para discromia pós-in- 
flamatória, deixando máculas hipo ou hipercrômicas que 
melhoram após alguns meses. 


Diagnóstico diferencial 
Inclui as dermatoses que cursam com prurido e pápulas: 

e escabiose: as lesões são pápulas menores, em locais quentes 
como axilas, região inguinal, abdome e região interdigital, 
muito pruriginosas, com prurido mais intenso à noite. Em 
lactentes, podem ocorrer lesões nas palmas e plantas, e é 
muito importante o dado epidemiológico de outros membros 
da moradia com os mesmos sintomas: 

e varicela: é uma infecção viral causada pelo vírus varicela-zós- 
ter que pode apresentar febre associada ao surgimento das le- 
sões. A doença tem uma apresentação polimórfica com a pre- 
sença de pápulas, vesículas e crostas em um mesmo local do 
corpo. Além disso, a presença de lesões nas mucosas oral e 
genital, e mesmo no couro cabeludo, auxilia na diferenciação 
do prurigo estrófulo; 

e urticária pigmentosa: proliferação de mastócitos na pele, ca- 
racterizada por manchas acastanhadas persistentes e que ur- 
ticam ao atrito, o que pode ser demonstrado no consultório 
pela fricção de uma lesão (sinal de Darier). Pode ser diferen- 
ciada do prurigo, pois primeiro surgem as lesões acastanha- 
das, em geral dentro do 1º ou 2º ano de vida, e elas apresen- 
tam urticação esporádica e recorrente quando atritadas. 


Prevenção e tratamento 

Algumas orientações devem fazer parte do tratamento, sendo 
recomendado em publicações os 3 P's: prevenção da picada, 
controle do prurido e paciência.» 

A identificação do inseto causador das picadas nem sempre 
é facil, e os pais costumam ter grande dificuldade em aceitar o 
diagnóstico clínico sem a realização de exames. Na maioria 
das vezes, os pais tendem a não realizar as medidas preventi- 
vas que poderiam beneficiar a criança. 

A primeira e mais importante etapa do tratamento é con- 
vencer os pais de que as lesões são decorrentes das picadas, 
demonstrando-lhes o padrão de distribuição das lesões (aos 
pares ou lineares) decorrente do hábito do inseto (“café, almo- 
ço e jantar”). Ressaltar o fato de que os adultos não apresen- 
tam lesões em decorrência da tolerância natural que ocorre 
próximo aos 10 anos de idade ou da falta de sensibilização em 
menores de 1 ano. 

Cabe ainda alertar que as lesões surgem alguns dias após as 
picadas e que a reação pode durar algumas semanas quando 
nao tratadas adequadamente, e, ainda, que apenas um conta- 
to na semana pode ser o suficiente para manter várias lesões 
por vários dias. Lembrar aos pais de observarem o surgimento 
de novas lesões nos próximos dias na tentativa de identificar o 


618 +. TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 10 DERMATOLOGIA 


local onde ocorreu a picada e qual o inseto que está causando a 
reação. 


Prevenção de novos contatos com insetos 

Evitar a picada é o tratamento mais eficaz, e a orientação de 
medidas ambientais é um passo importante. As roupas po- 
dem ser uma barreira física, quando são usadas mangas lon- 
gas e calças compridas em locais de maior exposição aos inse- 
tos, como no campo e em fazendas. As roupas finas e mesmo 
transparentes têm pouco benefício na prevenção das picadas, 
pois permitem que o mosquito pique através delas. Nas jane- 
las e portas das casas, podem ser colocadas telas que impeçam 
a entrada dos insetos voadores na casa. A utilização de mos- 
quiteiros nas camas para evitar os insetos voadores é bastante 
eficaz, porém o mosquiteiro deve ser checado para observar se 
não existem insetos dentro dele antes de colocar a criança. Já 
existem produtos repelentes que podem ser aplicados sobre 
roupas e mosquiteiros, como a permetrina, sendo essa medi- 
da segura e comprovada. 

Nos períodos próximos ao nascer e por do sol, as janelas de- 
vem ficar fechadas, pois é nesse horário que o insetos voado- 
res do gênero Anopheles procuram a refeição. Os mosquitos do 
gênero Aedes têm maior atividade diurna e em áreas abertas, 
devendo-se proteger a criança quando ela estiver brincando 
fora de casa durante esse período. Ambientes climatizados 
com ar condicionado são uma forma eficaz de afastar os mos- 
quitos do recinto. 

A dedetização por empresa especializada é recomendada, 
seguindo-se todas as orientações de tempo de afastamento da 
casa e limpeza após o serviço, principalmente se os agentes fo- 
rem pulgas, percevejos ou cupins. O uso de repelentes elétri- 
cos é benéfico e reduz a entrada de insetos voadores quando 
colocados próximo de janelas e portas, devendo ser tomado o 
cuidado com os repelentes líquidos, que podem ser retirados 
da tomada pela criança e acidentalmente ingeridos. 


Deve-se orientar os pais quanto à limpeza do terreno da 
casa e, se possível, de lotes ou casas próximas, além da retira- 
da de lixo e entulhos que possam acumular água parada, que 
serve como local de criação de novos insetos voadores. Os ani- 
mais de estimação devem ser tratados por um veterinário para 
eliminar pulgas. 

O uso de vitamina B1 (tiamina) por via oral como repelente 
parece ser benéfico em alguns casos, porém ainda é tema con- 
troverso e com poucos estudos disponíveis demonstrando a 
sua real eficácia. Acredita-se que, ao ser ingerida, a tiamina 
seja liberada pelo suor e o seu odor nao seja tolerado pelos in- 
setos. A dose recomendada é de 75 a 100 mg/dia via oral dia- 
riamente, iniciando alguns dias antes da exposição e manten- 
do a administração nos meses de verão.” 

Os repelentes tópicos infantis podem ser usados nas áreas 
expostas do corpo para passeios em locais com maior número 
de insetos, como praias, fazendas e chácaras, não devendo ser 
utilizado durante o sono ou por períodos prolongados. Os re- 
pelentes que contêm DEET são comprovadamente os mais 
eficazes, porém possuem absorção pela pele e são tóxicos se 
ingeridos. Repelentes mais novos, como a icaridina ou [R3535, 
mostraram-se eficazes e menos tóxicos. Os óleos naturais têm 
sido utilizados há muitos séculos, com resultados razoáveis. 
Na Tabela 1, estão disponíveis alguns dos repelentes existen- 
tes no Brasil e suas concentrações. 

Ao utilizar os repelentes tópicos, deve-se ter o cuidado de 
que a aplicação seja feita pelos pais, pois o produto nas mãos 
das crianças pode alcançar os olhos ou mesmo ser ingerido. 
Deve-se aplicar de maneira e em quantidade adequadas, não 
aplicar próximo de mucosas ou de lesões na pele e seguir as 
orientações do fabricante quanto à frequência de reaplicação. 
É importante fornecer essas informações aos pais por escrito 
para posterior consulta em casa. Além disso, quando não for 
mais necessário, o repelente deve ser removido com água e sa- 
bão, não sendo indicado que a criança durma com o produto. 


Tabela 1 Repelentes disponíveis comercialmente no Brasil por princípio ativo, apresentações e tempo de ação estimado 


































































































































































































































































































































































































































































































Princípio ativo Produto Fabricante Apresentação Idade permitida* Tempo de ação 
estimado * 
DEET Autan Bayer Aerossol >2 anos Até 2 horas = 
OFF! Family Johnson Ceras Loção e spray > 2 anos Até 2 horas 
“OFF! Family Jöhnson Caras Aerossol > 12 anos Até 6 horas 
OFF! Kids Johnson Ceras Loção e spray > 2 anos 7 Até 2 horas | 
OFF! Refresh jehnsen Ceras Spray o > 12 anos Até 5 horas 
Super Repelex Family Care Reckitt Benckiser Spray, loção e aerossol >2 anos Até 3 hone 
Super Repelex Active Reckitt Benckiser Spray >12 anos Até 4 horas 
| Super Papel Kids Reckitt Benckiser Gel >2 anos Até 4 horas 
jieaadine pose Infantil Osler . Spray >2 anos Até 10 horas i 
Exposis Extreme Osler Spray > 2 anos Até 10 horas 
l Exposis Spray Osler Spray > 2 anos Até 10 horas 
Exposis Gel Pler Gel > 2 anos Até 10 horas 
IR3535 Loção antimosquito Johnson & Johnson Loção > 6 meses Até 4 horas 

















* Informações retiradas de sites e embalages dos fabricantes. 


O uso de repelentes não é recomendado em menores de 
2 anos, sendo indicados os métodos mecânicos (roupas e mos- 
quiteiros). Os repelentes podem ser utilizados a partir dos 
2 anos com aplicação nas áreas expostas e reaplicação de, no 
máximo, 3 vezes. 


Tratamento do prurido 

O uso de corticosteroides tópicos de média potência melhora a 
reação local e reduz o prurido, devendo ser orientada a aplica- 
ção 1 vez /dia por até 5 dias. Entre os corticosteroides tópicos 
de média a alta potência, há os compostos com mometasona, 
metilprednisolona e betametasona. 

Os anti-histamínicos orais podem reduzir o prurido, princi- 
palmente quando há um grande número de lesões. Os de 1º ge- 
ração, com características sedativas, podem melhorar a irrita- 
bilidade e o sono das crianças. Entre estes, vale citar a 
dexclorfeniramina e a hidroxizina. 

Os anti-histaminicos de 2? geração são recomendados para 
crianças maiores que estão em período escolar e que podem 
ter o seu desempenho influenciado pelo efeito sedativo dos 
anti-histamínicos de 1º geração. Entre os de 2? geração, reco- 
mendam-se desloratadina, fenoxifenadina e levocetirizina. 

Além disso, podem ser utilizadas as loções com cânfora, ca- 
lamina e mesmo mentol, que aliviam os sintomas. O uso deve 
ser cuidadoso, pois podem irritar a pele ou provocar ardência 
durante a aplicação. 

Os anti-histaminicos tópicos podem ser aplicados 2 vezes / 
dia, porém essas medicações têm risco de desencadear der- 
matite de contato e mesmo fotossensibilização. Como as áreas 
em que os mosquitos picam normalmente são áreas expostas 
à luz, os pais devem ser alertados sobre essa possibilidade 
quando utilizarem essas medicações, devendo proteger a 
criança da exposição solar. 

Se as lesões apresentarem infecção secundária, indica-se o 
tratamento com antibióticos. O tratamento tópico deve ser re- 
servado para as infecções secundárias sem repercussões clini- 
cas e quando o número de lesões infectadas for pequeno. En- 
tre os antibióticos tópicos, recomenda-se o uso de mupirocina 
ou ácido fusídico 3 vezes /dia por 7 dias, ou a retapamulina 2 
vezes /dia por 5 dias. Os antibióticos tópicos contendo neomi- 
cina e bacitracina podem desencadear dermatite de contato 
em 6 a 8% da população e seu efeito bactericida é questionável. 

Quando as lesões apresentam complicações como celulite, 
deve-se instituir o uso de antibióticos sistêmicos, sendo reco- 
mendada cefalexina 50 a 100 mg/kg /dia a cada 6 horas, por 
7 dias. 

Cortar as unhas da criança para evitar lesões traumáticas 
em decorrência do prurido intenso e manter as lesões limpas 
com higiene local para evitar a infecção bacteriana secundária 
são medidas necessárias e importantes que devem fazer parte 
da orientação dos pais. 


Percevejos - bedbugs 

Os percevejos de cama ou bedbugs são insetos da família Cimi- 
cidae, cuja espécie mais comum é a Cimex lectularius. Eles 
causam infestações em vários locais públicos, como hospitais 
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e hotéis. Esses insetos costumam ser encontrados em camas, 
cinemas e mesmo nos assentos de veículos, como taxis, e o 
seu número está aumentando por toda a Europa e Norte da 
América desde o início da década de 1990. Estima-se que 1 em 
cada 5 casas dos EUA tenha esse inseto, e ele ja foi isolado em 
todos os 50 estados daquele país. Por ser um inseto que se es- 
palha com enorme facilidade, que não responde bem aos inse- 
ticidas comuns e por não ter predadores naturais, os casos de 
picadas por esses agentes estão se tornando frequentes, prin- 
cipalmente em viajantes provenientes dessas regiões.º 

Os percevejos apresentam um tamanho aproximado de 0,5 
cm, possuem 3 pares de patas e são encontrados em grande 
número. Nas camas, são percebidos a olho nu como pequenos 
pontos pretos na parte inferior ou nas costuras do colchão. Po- 
dem ser diferenciados dos carrapatos pelo tamanho (o carra- 
pato é maior) e pelo número de patas (o carrapato apresenta 
4 pares de patas).º 

As picadas dos percevejos causam uma irritação direta na 
pele; além disso, a saliva do inseto injetada durante a picada 
pode provocar lesões de prurigo estrófulo. As picadas podem 
ocorrer em qualquer área exposta do corpo, atingindo frequen- 
temente braços e pernas. A intensidade da reação é uma res- 
posta individual, sendo que algumas pessoas provavelmente 
não apresentam reação alguma e outras mostram reações 
mais intensas. Normalmente, inicia-se com uma mácula erite- 
matosa com menos de 0,5 cm que pode aumentar progressi- 
vamente de tamanho, tornando-se pápula ou mesmo uma 
placa eritematosa, podendo atingir até 6 cm. As lesões apre- 
sentam intenso prurido e podem coalescer, formando enor- 
mes placas semelhantes a urticaria. As lesões provocadas pe- 
las picadas podem necessitar de semanas para completa 
recuperação, mesmo que a pessoa não seja mais picada. Em 
casos mais sérios, com reações mais intensas, o indivíduo 
pode apresentar mal-estar e mesmo febre, porém essa evolu- 
ção é considerada rara. Entre as complicações mais frequentes 
das picadas de percevejos, observa-se a privação do sono, 
mesmo em adultos, por causa do prurido desencadeado pelas 
lesões, e as infecções bacterianas secundárias as escoriações 
provocadas pelo prurido.” 

O tratamento é o mesmo realizado para o prurigo estrófulo, 
estando indicados a associação de anti-histamínicos nos ca- 
sos mais intensos e o uso de corticosteroides tópicos nas le- 
sões. Algumas vezes, é necessário o uso de corticosteroide 
oral para a redução dos sintomas. Mesmo em adultos e adoles- 
centes, considera-se aceitável o uso de anti-histamínicos se- 
dativos, pois a perda de sono pelas picadas é bastante debili- 
tante. 

Os percevejos apresentam uma grande resistência aos inse- 
ticidas atualmente disponíveis, sendo um desafio controlar 
essa infestação. A prevenção da picada é praticamente impos- 
sível. A detecção precoce delas é tida como a melhor tática 
para sua prevenção. Inúmeros hotéis norte-americanos apre- 
sentam infestação por esses insetos e tentam realizar o con- 
trole, porém este é muito difícil.” O método mais utilizado é a 
aplicação de vapor em camas, colchões, guarda-roupas e fres- 
tas. Apesar de não reduzir as picadas dos percevejos ou a infla- 
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mação provocada, o uso de ivermectina demonstrou ser eficaz 
para reduzir o número desses insetos no curto prazo, sendo, 
assim, uma medicação possível para uso quando for necessá- 
rio visitar locais de intensa infestação. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Descrever a etiopatogenia da urticaria papular ou 
prurigo causado por insetos. 

e Orientar os pais sobre a causa da doença e as medidas 
de prevenção. 

e Conhecer a conduta terapêutica adequada. 
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CRESCIMENTO NORMAL 
E ALTERADO 


Claudio Hoineff 
Paulo Ferrez Collett-Solberg 


introdução 

O crescimento de uma criança depende de fatores intrínsecos 
e extrínsecos e pode ser dividido em duas fases distintas: a 
pré-natal e a pós-natal. Durante o crescimento pré-natal, fato- 
res associados a saúde materna e a placenta constituem os fa- 
tores extrínsecos ao feto. A carga genética e a integridade do 
sistema endócrino são os fatores intrínsecos. 

No período pós-natal, os fatores extrínsecos são: 0 acesso a 
nutrientes, o ambiente psicossocial e o acesso a medidas pre- 
ventivas de saúde. Os aspectos intrínsecos são semelhantes 
aos do período pré-natal, sendo que, nessa fase, o crescimento 
depende do hormônio do crescimento (GH). 


Condições extrinsecas à criança necessárias 
para o crescimento 

Ser saudável é uma condição mínima para um crescimento 
dentro do esperado geneticamente. A falta de saúde, seja ela 
física ou mental por convívio em um ambiente hostil, pode 
afetar o crescimento. Medidas gerais desenvolvidas com o in- 
tuito de aprimorar a saúde devem ser estimuladas por meio de 
uma nutrição adequada, da prática de esportes e da obtenção 
de um sono restaurador. Uma alimentação equilibrada, garan- 
tindo a presença de micro e macronutrientes, e a prática regu- 
lar de esportes colaboram para que a criança seja saudável e, 
consequentemente, atinja o seu potencial de crescimento. 


Condições intrínsecas à criança necessárias 
para o crescimento 

A carga genética individual de cada criança tem dois aspectos 
importantes. O primeiro é que não haja anomalias estruturais 
ou numéricas ou mutações capazes de influenciar a integrida- 
de dos sistemas necessários para um crescimento normal. O 
segundo aspecto genético importante é o histórico familiar, 
que pode ser avaliado pela simples observação da altura dos 
pais e dos avós. Por meio da altura dos pais, sendo eles não 
portadores de doenças que tenham afetado o seu crescimento, 
é possível calcular o “alvo genético” (Tabela 1). Por ser um cál- 


culo estatístico, o objetivo é orientar sobre o potencial de esta- 
tura adulta, mas não representa uma previsão de estatura a ser 
alcançada individualmente. É sempre importante lembrar que 
10% dos filhos saudáveis de um casal podem apresentar uma 
altura adulta acima ou abaixo do alvo genético. 


Hormônios e fatores necessários para 

o crescimento 

O principal fator de crescimento, tanto no período pré-natal 
como no período pós-natal, é a IGF-I, que age na epifise de 
crescimento. No período pós-natal, a IGF-I, sob a regulação di- 
reta do GH, é produzida no figado e liberada na circulação e 
também produzida diretamente na epifise óssea. O GH, que é 
produzido na hipófise, também tem ação direta na placa de 
crescimento. Enquanto a IGF-I estimula expansão e a hiper- 
trofia, o GH estimula a diferenciação celular. 

Os hormônios tireoidianos estimulam a produção e a secre- 
cao de GH e estimulam a síntese de IGF-I GH-dependente. 
Além disso, os hormônios tireoidianos têm um efeito direto na 
placa de crescimento, estimulando a diferenciação terminal 
dos condrócitos e a atividade dos osteoclastos. 

Os glicocorticoides apresentam um efeito agudo de estimu- 
lar o crescimento, mas uma exposição crônica a níveis elevados 
de glicocorticoides causa uma diminuição da sintese e da sen- 
sibilidade ao GH e, consequentemente, diminui a síntese de 
IGF-I e a proliferação celular, comprometendo o crescimento. 

Os esteroides sexuais (androgênios e estrogênios) apresen- 
tam receptores específicos na placa de crescimento, além de 


Tabela 1 Cálculo da estatura alvo 


Sexo masculino 
estatura da mãe + 13) + (estatura do pai) = 4/. 8,5 cm 
5 3 








Sexo feminino 





estatura do pai - 13) + (estatura da mãe) - ,/ 8,5 cm 
J , 





626 + TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 11 ENDOCRINOLOGIA 


estimularem a síntese de GH. O fechamento das epífises de 
crescimento é um efeito direto dos estrogênios. 


Elementos para avaliar o crescimento 

Um dos aspectos mais importantes na avaliação do cresci- 
mento é a técnica utilizada na obtenção dos dados antropo- 
métricos. O comprimento de crianças com menos de 3 anos de 
idade deve ser obtido com um estadiômetro infantil ou uma 
régua horizontal. A criança deve estar em posição supina com 
a linha que conecta o meato auditivo externo e o canto do olho 
perpendicular ao corpo. Os pés devem estar juntos. Para a afe- 
rição da altura de crianças com mais de 2 anos, deve-se utilizar 
um estadiômetro fixo, graduado em milímetros. Essa aferição 
é feita com a criança descalça, mantendo os calcanhares jun- 
tos e encostados na parede. A cabeça deve ser mantida com a 
linha conectando o meato auditivo externo e o canto do olho 
perpendicular ao eixo do corpo. 


Gráfico de crescimento 

Para se fazer uma avaliação sobre crescimento, deve-se sem- 
pre utilizar o gráfico do crescimento (Figura 1) para comparar a 
altura encontrada com a esperada para crianças do mesmo 
sexo e idade e para acompanhar possíveis alterações na veloci- 
dade de crescimento. Independentemente do gráfico que ve- 
nha a ser utilizado, o importante é monitorar o crescimento. 


Idade óssea 

A idade óssea é calculada pela avaliação de uma radiografia da 
mão e do punho esquerdos e é o modo pelo qual os endocrino- 
logistas pediátricos podem acompanhar o grau de maturação 
corporal. O cálculo da idade óssea é feito comparando-se os 
centros de ossificação visíveis da mão esquerda de uma crian- 
ça com padrões previamente estabelecidos, encontrados em 
atlas específicos. O desenvolvimento corporal de uma criança 
está muito mais relacionado à idade óssea do que à idade cro- 
nológica (baseada na data de nascimento). O crescimento es- 
tatural tem uma importante relação com a idade óssea, visto 
que a menina cresce até atingir uma idade óssea de 15 a 16 
anos, e o menino, até uma idade óssea de 17 a 18 anos. 


Crescimento pós-natal 

Crescimento nos primeiros anos de vida 

A criança, ao nascer, apresenta um comprimento relacionado 
ao aporte nutricional intrauterino, e esse comprimento não 
tem relação com a altura dos pais. Nos primeiros dias de vida, 
o recém-nascido pode perder até 10% de seu peso de nasci- 
mento, devendo retornar a esse peso em até 2 semanas. Nos 
primeiros 2 anos de vida, a criança aumenta ou diminui a velo- 
cidade de crescimento para se posicionar na curva de cresci- 
mento em um patamar mais condizente com as suas caracte- 
rísticas familiares /genéticas. Com isso, crianças que 
nasceram grandes, mas são de famílias de estatura baixa, 
“mudarão de percentil” na curva de crescimento, ou seja, se o 
alvo genético (baseado na altura dos pais) é no percentil 20 e a 
criança nasceu no percentil 70, ocorrerá um desvio, fisiológico, 


na curva de crescimento nesses primeiros anos de vida. Nessa 
época, o crescimento estatural ainda é relacionado à nutrição, 
mas o efeito do GH ja se faz presente. A velocidade de cresci- 
mento diminui com o avanço da idade (Tabela 2). 


Crescimento na infância 

A velocidade de crescimento continua a diminuir, atingindo 
seu ponto mais baixo (na média 5 a 5,5 cm /ano) logo antes do 
início da puberdade. Nessa idade, os efeitos de GH e dos hor- 
mônios tireoidianos são mais evidentes. 


Puberdade 

Na puberdade, a velocidade de crescimento aumenta em ra- 
zao da presença de esteroides sexuais. Nessa etapa, as dife- 
renças de velocidade de crescimento entre sexo feminino e 
masculino começam a aparecer. 

As meninas começam a puberdade 1 a 2 anos antes dos me- 
ninos e apresentam o estirao de crescimento no início do pro- 
cesso puberal. Os meninos apresentam o estirão puberal no fi- 
nal da puberdade e têm um pico na velocidade de crescimento 
maior do que as meninas. O crescimento encerra-se com o fe- 
chamento das epifises de crescimento, o qual ocorre primeiro 
nas meninas, por terem iniciado o processo puberal antes. O 
atraso no fechamento das epífises dos meninos e o pico maior 
na velocidade de crescimento faz os homens serem, na média, 
13 cm mais altos que as mulheres. Além disso, essa diferença 
na idade do início do processo puberal e a aceleração no cres- 
cimento precoce nas meninas fazem as meninas entre 10 e 13 
anos de idade serem, em média, mais altas que os meninos 
(Tabela 3). A Figura 2 mostra as idades em que se atingem os 
diferentes estágios de desenvolvimento puberal classificados 
segundo Tanner. 


Tabela 2 Velocidade de crescimento por idade 
















































































Idade Média 

| O a 12 meses 25 cm/ano 
la2anos _ 12 cm/ano 
2a4anos 7 cm/ano 
4 a6 anos 6 cm/ano 

| 6 anas até puberdade 5 cm/ano i 








Tabela 3 Percentual mais alto de crianças de um sexo 
que a média do sexo oposto 


























14 anos 


Idade Meninas mais altas Meninos mais altos 
que meninos que meninas 
10 anos 54,63% 44,8% 
11 anos 58,46% 41,27% 
| 12 anos 60,4% 40,24% 
13 anos 54% 46,67% 
| 34,06% 62,62% 


Comprimento/altura, peso e índice de massa corpórea - MENINAS 


Nascimento aos 5 anos 
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Comprimento/altura, peso e índice de massa corpórea - MENINOS 


Nascimento aos 5 anos 
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Figura 1 Curvas de crescimento de meninas e meninos. Nas duas curvas, podem ser visualizadas as curvas (percentil 50) 
de velocidade de crescimento de crianças normais que iniciaram a puberdade precocemente e a de crianças que 
iniciaram a puberdade mais tardiamente. 
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Estágio 
Tanner 




















Meninas Pêlos 


pubianos 








Menarca 











Idade (anos) 





Figura 2 Demonstração da idade com que os caracteres 
sexuais secundários aparecem. As linhas demonstram a 
idade com que 3%, 50% e 97% das pessoas já apresentam 
essas características. 


Crescimento alterado 

Alta estatura 

A alta estatura na infância frequentemente é de origem familiar 
ou relacionada a uma exposição precoce a níveis elevados, não 
fisiológicos para aquela idade, de esteroides sexuais. Na Tabe- 
la 4, são mostradas as principais causas para a alta estatura. 

O avanço constitucional do crescimento e puberdade 
(ACCP) é uma condição em que o crescimento está levemente 
acelerado acompanhado de avanço na idade óssea proporcio- 
nal. Esse avanço na idade óssea antecipa o início da puberda- 
de, mas não traz repercussões na estatura adulta, como pode 
ser visualizado na Figura 3. Frequentemente existe história fa- 
miliar presente, daí a importância de se perguntar aos pais a 
idade em que eles iniciaram a puberdade. 

É importante lembrar que as crianças expostas precoce- 
mente a níveis elevados, não fisiológicos, de esteroides se- 
xuais apresentam alta estatura no período de crescimento, 
mas, como há aceleração na maturação da idade óssea, ocorre 
comprometimento da estatura adulta, levando a uma baixa 
estatura. 


Tabela 4 Causas para alta estatura durante a fase de 
crescimento 


Constitucional 











Puberdade precoce 











Obesidade exógena 











Gigantismo 

















Síndrome de Marfan 





Homocistinúria 








Síndrome de Soto - gigantismo cerebral 
































Síndrome de Beckwith-Wiedmann 



































Síndrome de Klinefelter (47,XXY) 


A7,XYYY 
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Figura 3 Curva de crescimento de crianças com avanço 
constitucional do crescimento e de crianças com atraso cons- 
titucional do crescimento. 


As crianças com obesidade exógena, ou seja, crianças que 
não apresentam alterações endócrinas para o ganho de peso, 
caracteristicamente são altas, apresentando quadro de ACCP, 
atingindo, antecipadamente, a altura alvo esperada. 


Baixa estatura 

A grande maioria das causas de baixa estatura durante o cres- 
cimento é de origem familiar. A fisiopatologia da baixa estatu- 
ra pode envolver diversos mecanismos isolados (Tabela 5) ou a 
associação entre eles. A divisão de causas de baixa estatura en- 
tre baixa estatura idiopática, com suas variantes da normalida- 
de, e causas patológicas parece bastante didática (Tabela 6). 


Baixa estatura idiopática (BE) 

Em 2008, a BEI foi definida auxologicamente como uma altu- 
ra mais de 2 desvios padrão abaixo da média, sem sinais de 
doenças endócrinas ou pediátricas evidenciadas por uma 
completa avaliação por um endocrinologista pediátrico, in- 
cluindo testes de estímulo para secreção de GH com resposta 
apropriada. Crianças nascidas pequenas para a idade gestacio- 
nal (PIG) estariam excluídas dessa classificação. Dentro dessa 
nova classificação de BEI, há duas grandes subdivisões rela- 
cionadas ao histórico familiar de baixa estatura e a idade óssea. 


Tabela 5 Mecanismos responsáveis por déficit no 
crescimento em doenças não endócrinas 


Indução de um estado catabdlico 





Diminuição da oferta de nutrientes 





Diminuição da oferta de oxigênio aos tecidos-alvo 















































Acúmulo de produtos tóxicos ou nocivos ao desenvolvimento 
normal 
































Aumento do gasto calórico com o metabolismo basal 





Presença, em quantidade inapropriada, de hormônios que 
influenciam o crescimento 





Tabela 6 Causas para baixa estatura 
Baixa estatura idiopática 
Variantes da normalidade 

Baixa estatura familiar (BEF) 


Retardo constitucional do crescimento e puberdade (RCCP) 











Causas patológicas 
Desproporcional 
Displasias ósseas 
Proporcional 
Pré-natal 
Retardo do crescimento intrauterino (RCIU) 
Síndromes genéticas 
Síndrome de Russel-Silver 
Síndrome de Noonan 
Síndrome de Seckel 
Síndrome de Bloom 
Síndromes cromossômicas 
Síndrome de Down 
Síndrome de Turner 
Pós-natal 
Doenças crônicas 
Gastrointestinais 
Renais 
Cardíacas 
Respiratórias 
Hematológicas 
Infecções de repetição 
Desnutrição 
Psicossocial 
Endocrinopatias 
Hipotireoidismo 
Síndrome de Cushing 
Hipogonadismo 


Deficiência de hormônio do crescimento 


Na primeira delas, chamada de baixa estatura familiar, o 
alvo genético, baseado na altura dos pais, é abaixo da média 
da população em geral e a criança apresenta um crescimento 
dentro do esperado para aquele alvo, como demonstrado na 
Figura 4A. Talvez um número razoável dessas familias apre- 
sente alterações genéticas que ainda não foram identificadas. 

A segunda está relacionada a idade do início da puberdade, 
semelhante ao ACCP. Algumas crianças iniciam a puberdade 
um pouco mais tardiamente em função de um atraso na idade 
Óssea, mas com uma previsão de estatura adulta dentro do 
alvo genético. Um exemplo de curva de crescimento dessas 
crianças pode ser observado na Figura 3. Ocasionalmente, as 
duas formas podem estar presentes na mesma família. As ca- 
racterísticas clínicas dessas duas condições podem ser vistas 
na Tabela 7. 
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Tabela 7 Diferenciação de baixa estatura familiar e 
atraso constitucional do crescimento 


Atraso constitucional 
do crescimento 


Baixa estatura 
familiar 














História familiar Baixa estatura Retardo puberal 


Exame físico Normal para a idade 


Óssea 


Normal para a idade 
cronológica 


Idade óssea Compatível com a Compatível com a 
cronológica estatura 
Exames Normais para a Normais para a idade 


laboratoriais idade cronológica Óssea 


De acordo com alvo 
genético 


Baixa, de acordo 
com alvo genético 


Previsão de 
altura final 


Baixa estatura desproporcional 
Sao as chamadas displasias ósseas — acondroplasia, hipocon- 
droplasia, displasias metafisárias e epifisárias. 

Nessas crianças, por uma alteração genética, a cartilagem 
de crescimento não é normal e o crescimento dos ossos longos 
está prejudicado. Como o crescimento vertebral não está afe- 
tado, a relação entre corpo e membros é desproporcional. Por 
isso, no exame físico de crianças com baixa estatura, é impor- 
tante avaliar as proporções corporais (relação segmento supe- 
rior/segmento inferior) (Tabela 8). Pode haver história fami- 
liar ou não. O diagnóstico é radiológico e está indicado o 
parecer de um geneticista. 


Baixa estatura proporcional (de origem 
pré-natal) 
Pequenos para a idade gestacional (PIG)/retardo 
do crescimento intrauterino (RCIU) 
Este diagnóstico é feito no momento do nascimento por meio 
da correlação entre a idade gestacional e o peso e/ou compri- 
mento de nascimento. Os recém-nascidos podem ser adequa- 
dos para a idade gestacional (AIG), pequenos para a idade ges- 
tacional (PIG) ou grandes para a idade gestacional (GIG). 

Dez por cento das crianças que nascem PIG não fazem uma 
recuperação do crescimento até o 2º ano de vida (catch up). 
Além de risco maior de baixa estatura, as crianças nascidas 


Tabela 8 Interpretação da relação segmento superior/ 
segmento inferior 


Relação segmento superior (SS)/segmento inferior (SI) 


SS/SI-1,7 RN 











1,3 aos 3 anos 
1 entre 8 e 10 anos 
0,9 a 1 até o final da puberdade 
Relação 
SS/SI normal: doença do esqueleto possivelmente ausente 
SS/SI diminuída: encurtamento da coluna 
SS/SI aumentada: encurtamento dos membros 
Baixa estatura com aumento da relação SS/SI 


Malformações, displasias ósseas, hipotireoidismo ou raquitismo 
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PIG apresentam um risco maior de apresentar adrenarca pre- 
coce (produção de esteroides sexuais pela glândula suprarre- 
nal) e, na vida adulta, a síndrome plurimetabólica e hiperten- 
são arterial. 


Síndromes genéticas 
São exemplos: síndrome de Russel-Silver, sindrome de Noo- 
nan, sindrome de Seckel e sindrome de Bloom. 


Sindrome de Russel-Silver 

Patologia de origem genética que cursa com RCIU desde o 1º 
trimestre de gestação com estigmas genéticos específicos, 
além da baixa estatura de origem pré-natal, clinodactilia, fá- 
cies triangular e assimetria de membros inferiores. 


Síndromes cromossômicas 
Sao exemplos: síndrome de Turner e síndrome de Down. 


Sindrome de Turner 

Esta é uma das principais causas de baixa estatura em meni- 
nas. Com incidência de 1 para cada 2.000 nativivos, são meni- 
nas com discreta baixa estatura ao nascimento que apresen- 
tam estigmas característicos (pescoço alado, baixa 
implantação de orelhas e cabelo, cubitus valgo, hipertelorismo 
mamário, 4º metacarpo curto, palato ogival) e, na sua grande 
maioria, apresentam insuficiência ovariana. Como algumas 
dessas meninas apresentam poucas dessas características, ex- 
ceto a baixa estatura, e 1 para cada 60 meninas que estão abai- 
xo do percentil 3 apresentam essa sindrome, o cariótipo por 
bandeamento GTG deve ser solicitado em todas as meninas 
com baixa estatura. O diagnóstico precoce é importante, pois 
essas meninas devem ser avaliadas para problemas frequen- 
tes na síndrome de Turner, como alterações cardíacas, renais, 
metabólicas, hipotireoidismo, doença celíaca, hipertensão ar- 
terial e hipercolesterolemia. Além disso, essas crianças res- 
pondem bem ao uso de hormônio do crescimento humano re- 
combinante (rhGH). 


Baixa estatura proporcional de origem 
pós-natal 

Doenças crônicas 

Por exemplo, doença renal, doença hematológica, doença res- 
piratória, doença cardíaca, doença gastrointestinal, doenças 
reumatológica e desnutrição. 


Psicossocial 

Crianças com privação psicoafetiva podem ter comprometi- 
mento em seu crescimento mesmo quando expostas a uma 
dieta ideal. Nesses casos, o quadro clínico é muito semelhante 
a deficiência de hormônio de crescimento (DGH), mas pode- 
-se ver uma aceleração na velocidade de crescimento quando o 
ambiente social é alterado. 


Endocrinopatias 
Como hipotireoidismo, sindrome de Cushing, diabete melito, 
hipogonadismo e DGH. 


A DGH ocorre em 1:4.000 crianças e, de todos os usos apro- 
vados para rhGH, é o que apresenta melhor resposta. As cau- 
sas podem ser múltiplas (Tabela 9). 

O quadro clínico da DGH depende de três fatores: se é con- 
génito ou adquirido, o grau de deficiência (total ou parcial) e 
se é isolado ou associado a outras deficiências hipofisárias. 

Nas formas mais graves, em que o defeito é congênito, o 
diagnóstico pode ser feito ao nascimento por um quadro de 
micropênis, icterícia prolongada e história de hipoglicemia. O 
tamanho de nascimento é normal, apesar de ser estatistica- 
mente um pouco abaixo da média, e pode ou não apresentar 
diminuição na velocidade de crescimento no 1º ano de vida. A 
ressonância magnética (RM) de crânio frequentemente mos- 
tra alterações anatômicas. 

No outro extremo, existem as formas mais leves nas quais a 
deficiência é parcial e isolada. Clinicamente, as crianças apre- 
sentam somente uma diminuição na velocidade de crescimento 
com atraso na idade óssea. Os níveis séricos de IGF-I e IGFBP-3 
estão diminuídos e a RM de crânio frequentemente é normal. 

A não resposta do GH a dois testes de estímulo farmacológi- 
co, velocidade de crescimento inadequada, IGF-1 baixa e atra- 
so da idade óssea configuram uma deficiência isolada ou asso- 
ciada à deficiência de outras trofinas. 


Tabela 9 Causas para deficiência de hormônio do 
crescimento (DGH) 


Idiopática (a forma mais comum) 





Congênita 

















Ausência congênita da hipófise 





























Deleção do gene do GH e deficiência familiar isolada de GH 











Pan-hipopituitarismo familiar 














Deficiência congênita de receptor do GH (síndrome de Laron) 





Associações 








Defeitos de linha média 























l Displasia septo-óptica 











Holoprosencefalia 











Trauma 











Trauma ao nascimento/dano no período neonatal 











Ressecção cirúrgica/dano à hipófise ou pedúnculo 














Síndrome da criança espancada 











Infecção 




















Encefalite viral 











Infecção bacteriana ou por fungos 























Tuberculose 











Vascular: infarto ou aneurisma da hipófise 





Irradiação da hipófise ou do hipotálamo 





Quimioterapia 





Tumores 











Craniofaringioma 























Glioma 











Pinealoma 




















Meduloblastoma 





Histiocitose afetando a hipófise ou a sela túrcica 





Sarcoidose 





Nanismo social 





A RM nuclear (RMN) da hipófise é utilizada para avaliar al- 
terações anatômicas selares e hipofisárias que justificariam a 
deficiência hipofisária. Em crianças menores de 4 anos em 
que os testes farmacológicos são de difícil realização, a RMN 
com imagem de alteração anatômica associada aos dados au- 
xológicos permite indicar a terapêutica com GH independen- 
temente da realização dos testes de secreção. 


Investigação diagnóstica nos casos de baixa 
estatura 

Dez por cento dos quadros de baixa estatura são de causa en- 
dócrina. A maioria é familiar e um grande número é decorren- 
te de doenças não endócrinas. Consequentemente, a avalia- 
cao deve ser feita de forma criteriosa com uma anamnese bem 
objetiva e um exame físico completo (Tabela 10). 


História 

Dados sobre gestação e parto informam o que aconteceu no 
período intrauterino. Como é necessário ser saudável para 
crescer adequadamente, a busca de sintomas ou de um passa- 
do que aponte a presença de processos crônicos é fundamen- 
tal. A estatura dos pais deve ser aferida e não somente inquiri- 
da, uma vez que o relato desta pode ser incorreto. 


Exame físico 
Os dados auxológicos podem fazer o diagnóstico. É importan- 
te que seja avaliado se a baixa estatura efetivamente existe, se 


Tabela 10 Critérios para diagnóstico de baixa estatura 
idiopática 


Altura < 2 DP para a idade cronológica 





Peso e altura de nascimento > -2 DP para a idade gestacional 


Proporções corporais normais 





Sem evidência de qualquer patologia crônica 





Ausência de patologia endócrina 


Sem evidência de problema psicossocial 





ingesta alimentar adequada 





Velocidade de crescimento normal 





DP: desvio padrão. 
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há desaceleração ou parada do crescimento. Para isso, é essen- 
cial que a criança seja monitorada pelo pediatra em um gráfico 
de crescimento ponderoestatural com o objetivo de avaliar se 
o seu canal de crescimento encontra-se fora do padrão familiar 
(Figura 4). A Figura 4A mostra a curva de crescimento de uma 
criança que, apesar de ter uma estatura abaixo do 3° percentil, 
provavelmente não apresenta anormalidades afetando o seu 
crescimento em função de uma velocidade de crescimento 
adequada e um alvo familiar baixo. A Figura 4B mostra a curva 
de uma criança que está muito abaixo do esperado para o pa- 
drao familiar, apesar de encontrar-se acima do percentil 3. 
Essa criança deve ser investigada, mas provavelmente terá um 
quadro de RCCP, que será confirmado por um exame físico 
normal, exames laboratoriais sem anormalidades e uma idade 
óssea atrasada. A Figura 4C mostra a curva de crescimento em 
que a criança está desviando por uma diminuição da velocida- 
de de crescimento, apesar de a estatura ainda se encontrar aci- 
ma do 3º percentil. Essa figura demonstra a importância do 
acompanhamento de dados antropométricos pelo pediatra. 
Essa criança deve ser investigada. 

O acompanhamento com avaliação da velocidade de cresci- 
mento é o parâmetro mais importante no diagnóstico de uma 
baixa estatura. Esse acompanhamento deve ser realizado com 
visitas espaçadas em, no mínimo, 6 meses, sendo que o perio- 
do ideal é entre 9 e 12 meses. Deve-se lembrar que, em uma fase 
pré-início de puberdade, ocorre desaceleração fisiológica da ve- 
locidade de crescimento, a qual deve ser identificada no intuito 
de se evitar exames desnecessários e tranquilizar a família. 


Exames laboratoriais 

Sinais e sintomas clínicos específicos podem auxiliar no diag- 
nóstico e, por meio de exames complementares (Tabela 11), a 
causa de uma baixa estatura pode ser elucidada e tratada. 
Anemia, alergia, infecções de repetição, estado nutricional, 
ritmo intestinal, desproporção corporal, raquitismo, história 
social e estigmas genéticos propiciam elucidação diagnóstica. 
A idade óssea é outro parâmetro essencial no acompanha- 
mento e no prognóstico da estatura adulta. Nas crianças com 
RCCP, o atraso da maturação óssea pode significar potencial 
de recuperação estatural no final da puberdade. 


Altura (cm) 


10 14 
Idade (anos) 


Figura 4 (A) Curva de uma criança com baixa estatura, provavelmente familiar. (B) Curva de uma criança com baixa 
estatura relativa ao alvo genético e que deve ser investigada. (C) Curva de uma criança desviando na curva de 


crescimento e que deve ser investigada. 
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Tabela 11 Exames complementares utilizados na 
investigação da baixa estatura ú 


Hemograma completo T4L e TSH 








VHS IGF-1 e IGFBP-3 








Glicemia de jejum Provas de secrecao de GH ° 








Lipidograma completo Anticorpos antiendomisio e 


antitransglutaminase tecidual 














PTN total e frações Cariótipo 











TGO e TGP Idade óssea ° 





Cálcio e fósforo Radiografia de esqueleto 








Fosfatase alcalina RMN ou TC de crânio e sela 





Ureia e creatinina 





EAS de urina 1 

















Parasitológico de fezes 





VHS: velocidade de hemossedimentação; PTN: proteínas; TGO: 


transaminase glutâmico-oxalacética; TGP: transaminase glutâmico-pirúvica; PA 


RM: ressonância magnética; TC: tomografia computadorizada. 


Tratamento com hormônio do crescimento 
humano recombinante (rhGH) 

Desde 1985, quando o uso do rhGH foi liberado, diversas indi- 
cações vêm sendo propostas. Dentre as aprovadas para sua 
utilização, os melhores resultados são obtidos na DGH clássica 
em que, em função da reposição de um hormônio não existen- 
te, o ganho estatural pode atingir até 25 cm acima da previsão. 

Na síndrome de Turner, dependendo da época do início da 
reposição, o ganho estatural esperado é de 5 a 10 cm, uma vez 
que não há deficiência hormonal, e sim uma alteração estrutu- 
ral do cromossomo. 

Na síndrome de Prader-Willi, o benefício mostra-se no au- 
mento do metabolismo desses pacientes, com melhora da hi- 
potonia e na distribuição de gordura. 

Nos PIG, quanto mais precoce for sua utilização, melhores 
os resultados, podendo haver ganho de 1 DP de estatura, atin- 
gindo alguma vezes o alvo genético. 

Na baixa estatura idiopática, o ganho estatural é variável 
conforme a fisiopatologia da origem da baixa estatura, varian- 
do em um ganho entre 2 e 6 cm na estatura adulta. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Realizar a avaliação de uma criança ou adolescente 
com distúrbio de crescimento. 

Entender a importância da avaliação do crescimento 
por meio de gráficos (curvas) de crescimento. 
Entender que uma avaliação clínica adequada, 
associada à velocidade de crescimento e à avaliação da 
idade óssea e do alvo genético familial, são requisitos 
fundamentais para o diagnóstico de mais de 90% dos 
casos de baixa estatura. 

Reconhecer as principais causas de baixa estatura, em 
especial as variações da normalidade. 


Saber que as principais causas de baixa estatura são de 


etiologia não endócrina. 
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DISTÚRBIOS DA 
DIFERENCIAÇÃO DO SEXO 


Gil Guerra-Júnior 
Andréa Trevas Maciel-Guerra 


Estado sexualmente neutro 

Do ponto de vista embriológico, o estado sexualmente neutro 
inicia-se com o surgimento das saliências gonadais em torno 
da 4 a 5º semana após a fertilização. Esse processo é induzido 
pela migração, para essa região do mesonefro, das células ger- 
minativas primordiais, originárias da parede da vesícula umbi- 
lical próxima ao alantoide. Em torno da 6º semana, células do 
epitélio celômico invadem o mesênquima formando os cor- 
does sexuais primitivos, que cercam as células germinativas e 
distribuem-se em uma região cortical e outra medular. Os du- 
tos de Wolff ou mesonéfricos, primórdios da genitália interna 
masculina, são originalmente dutos de excreção dos rins me- 
dianos, sendo incorporados ao sistema genital quando a fun- 
ção renal passa a ser realizada pelos metanefros ou rins defini- 
tivos, e desembocam inicialmente na cloaca. Após a divisão 
desta pelo septo urorretal, o local de abertura dos dutos de 
Wolff passa a ser denominado seio urogenital. Os dutos de 
Müller ou dutos paramesonéfricos, primórdios do trato genital 
feminino, surgem de cada lado entre a saliência gonadal e o 
mesonefro por meio de invaginações do epitélio celômico. 
Suas extremidades cranianas, em forma de funil, abrem-se na 
cavidade peritoneal; correm, então, paralelamente aos dutos 
de Wolff no sentido caudal e cruzam-no ventralmente para 
fundir-se na linha média, formando um canal uterovaginal em 
forma de Y. Esse canal penetra na parede do seio urogenital 
formando uma saliência no interior dessa cavidade - o chama- 
do tubérculo miilleriano. Os rudimentos genitais externos 
compreendem um tubérculo genital, que se desenvolve no iní- 
cio da 4? semana, logo seguido por saliências labioescrotais e 
pregas urogenitais, que ladeiam a membrana cloacal. Ao final 
da 6º semana, essa membrana é dividida pelo septo urorretal, 
surgindo, assim, a membrana urogenital, que logo se rompe 
para formar a abertura do seio urogenital. O tubérculo genital 
alonga-se e é denominado falo; um sulco coronário delimita 
sua haste do primórdio da glande do futuro pênis ou clitóris. 
Um sulco uretral, revestido por endoderme, surge na superfície 
ventral do falo e é contínuo com a abertura do seio urogenital. 


A diferenciação subsequente, para o sexo masculino ou fe- 
minino, depende do sexo genético do embrião. Dependendo 
dele, há o sexo gonadal (determinação da gônada primordial 
em testículo ou ovário) e a diferenciação específica dos dutos 
genitais internos, do seio urogenital e da genitália externa.! 


Estabelecimento do sexo genético 

O sexo genético do zigoto é estabelecido pela fertilização de 
um óvulo normal por um espermatozoide contendo um cro- 
mossomo X ou um Y. Em humanos, o sexo heterogamético 
(XY) é masculino, e o homogamético (XX), feminino. O estu- 
do molecular de indivíduos com sexo reverso (homens com 
cariótipo 46,XX nos quais o cromossomo X paterno carregava 
um segmento do cromossomo Y, e mulheres 46,XY com mi- 
crodeleções no braço curto desse cromossomo) permitiu que 
se chegasse ao gene denominado SRY (Sex-determining Re- 
gion on the Y chromosome), localizado na região 1A1 do braço 
curto desse cromossomo, que tem um papel fundamental na 
determinação do testículo a partir da gônada bissexual. Sabe- 
-se, porém, que o controle da gonadogênese masculina é um 
processo muito complexo, dependendo de outros genes pre- 
sentes nos autossomos e no cromossomo X, entre os quais se 
destacam WTI, SF] (NR5AI), DAXI (NROBI), SOX9, entre 
outros.’ 


Diferenciação sexual masculina 

Na presença do SRY, associado aos outros genes envolvidos na 
diferenciação testicular normal, o primeiro evento observável 
na gônada bissexual é a diferenciação, por volta da 7º semana, 
de células epiteliais em células de Sertoli na região medular dos 
cordões sexuais primitivos, enquanto as células da região corti- 
cal degeneram. As células de Sertoli agrupam-se formando cor- 
does que englobam as células sexuais primitivas, que se tor- 
nam, assim, as espermatogônias. Esses cordões testiculares 
desenvolvem-se para formar os túbulos seminiferos, túbulos 
retos e rede testis. Sob o epitélio, surge uma espessa cápsula fi- 
brosa, a túnica albuginea. As células intersticiais (de Leydig), 
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derivadas do mesênquima, podem ser observadas entre os tú- 
bulos a partir da 8º semana e atingem um número máximo en- 
tre 14 e 18 semanas. Uma vez diferenciado, o testículo é respon- 
savel por conduzir tanto a regressão dos primórdios do trato 
genital interno feminino, quanto a diferenciação de genitais in- 
ternos e externos masculinos. A partir da 7? semana, as células 
de Sertoli produzem o chamado hormônio antimiilleriano 
(HAM), uma glicoproteina de alto peso molecular que induz a 
regressão dos dutos de Múller. Sua ação tem diversas peculiari- 
dades: ela não ocorre por via circulatória, e sim por difusão cé- 
lula a célula (ação parácrina), de modo que cada testículo é res- 
ponsavel pela destruição do ducto de Müller de seu lado. Além 
disso, esses dutos somente regridem se expostos ao HAM até a 
8º semana; a partir de então, sua diferenciação em genitais in- 
ternos femininos ocorre mesmo em presença desse hormônio. 
Finalmente, uma vez iniciado o processo de degeneração dos 

dutos de Miller pela ação do HAM, ele é irreversível. A partir 
da 8º ou 9? semana, as células de Leydig fetais produzem tes- 
tosterona, que estabiliza os dutos de Wolff e permite sua dife- 
renciação em epidídimos, canais deferentes, vesículas semi- 
nais e ducto ejaculatório. A ação local da testosterona sobre os 

dutos de Wolff é muito mais importante que sua ação sistêmica. 
A próstata surge por volta da 10? semana, a partir de evagina- 
ções endodérmicas do seio urogenital, na altura do tubérculo 
miilleriano, e sua maturação é acompanhada pelo desenvolvi- 
mento do utrículo prostático. A testosterona é convertida pela 
enzima 5-alfa-redutase tipo 2 em di-hidrotestosterona, que vi- 
riliza os rudimentos genitais externos entre a 9º e a 12? semanas 

de gestação. A partir da 9? semana, por ação desse hormônio, 
observa-se um aumento na distância anogenital, seguido por 
fusão das saliências labioescrotais na linha média, originando a 
bolsa escrotal. O tubérculo genital dá origem a glande do pênis 

e alonga-se juntamente com as pregas genitais para formar o 
corpo do pênis. A fusão das pregas genitais, no sentido distal ao 
longo da superficie ventral do pênis, leva o sulco uretral reco- 
berto por endoderma a originar a uretra peniana. O orifício ure- 
tral externo desloca-se, assim, progressivamente em direção à 
glande, onde uma invaginação ectodérmica dá origem a um 
novo sulco, continuo ao sulco uretral do pênis. O fechamento 
desse sulco move o orifício uretral para a extremidade da glan- 
de, unindo, assim, as porções balânica e peniana da uretra por 
volta da 12? semana de gestação, época em que se inicia a for- 
mação do prepúcio, o qual envolve quase por completo a glan- 
de em torno da 14º semana. A migração dos testículos da cavi- 
dade pélvica para a bolsa escrotal inicia-se por volta da 28? 
semana, completando-se, em geral, em torno da 32º semana.” 

A gonadotrofina coriônica humana (hCG), produzida pelo 

sinciotrofoblasto, estimula a secrecao de testosterona pelas 

células de Leydig durante o periodo critico da diferenciacao 

sexual masculina, ou seja, a 1? metade da gestacao. As gona- 
dotrofinas hipofisárias do proprio feto, em especial o hormô- 
nio luteinizante (LH), são essenciais para a continuidade do 

crescimento e desenvolvimento das células de Leydig após 

esse período crítico inicial e, portanto, para a completa desci- 
da testicular, bem como para o crescimento peniano. De fato, 
embora a organogênese peniana esteja completa na 12? sema- 


na de gestação, até a 16? semana, o pênis e o clitóris sao mais 
ou menos do mesmo tamanho. 


Diferenciação sexual feminina 

Na ausência do SRY, na presença de dois cromossomos X inte- 
gros e dos genes DAXI (NROBI), SOX9 e WNT4, as gônadas 
permanecem no estádio indiferente até o final da 10º semana, 
quando se inicia, então, a diferenciação ovariana, sendo, por- 
tanto, mais tardia que a testicular, e caracterizada pelo desen- 
volvimento da região cortical dos cordões sexuais primitivos e 
degeneração da região medular, e ainda uma diferenciação 
das células mesenquimatosas em células foliculares, que en- 
volvem as células germinativas primordiais, as quais vão se 
tornar as ovogônias. Por volta da 16º semana, são observados 
os folículos primordiais, que consistem de uma ovogônia en- 
volta por uma camada de células epiteliais achatadas. A for- 
mação máxima de folículos primordiais ocorre entre a 20º e a 
25? semana de gestação, coincidindo com o pico máximo de 
produção de hormônio folículo-estimulante (FSH) fetal. A 
partir dessa época, a gônada apresenta características morfo- 
lógicas de ovário definitivo. Para a manutenção ovariana, é ne- 
cessaria a presença de dois cromossomos X integros e de vå- 
rios genes, como SFI (NR5A1), SOX3, FOXL2 e RSPOI; caso 
contrário, há aceleração do processo de degeneração dos foli- 
culos ovarianos e a gônada torna-se disgenética, ou seja, cons- 
tituída somente por tecido conjuntivo, sem elementos da li- 
nhagem germinativa. O cromossomo X contém várias regiões 
necessárias para a manutenção ovariana, sendo as mais im- 
portantes a Xp21-p22 e a Xql3-gter. Uma vez que não há pro- 
dução de HAM, os dutos de Muller desenvolvem-se para for- 
mar o trato genital feminino (útero, tubas uterinas e porção 
superior da vagina). A não produção de androgênios determi- 
na, por sua vez, a fragmentação dos dutos de Wolff, que persis- 
tem como resquícios embrionários. Na ausência da di-hidro- 
testosterona, o tubérculo genital dá origem à glande e à haste 
do clitóris, as pregas genitais aos pequenos lábios e as saliên- 
cias labioescrotais aos grandes lábios, que se ligam, posterior- 
mente, formando a comissura labial posterior e, anteriormen- 
te, formando o monte púbico; o seio urogenital dá origem a 
uretra feminina e a porção inferior da vagina. 


Distúrbios da diferenciação do sexo (DDS) 

Esses distúrbios apresentam-se tipicamente no recém-nascido, 
sob a forma de ambiguidade da genitália externa, ou então no 
adolescente, especialmente sob a forma de atraso puberal, mas 
também sob a forma de características puberais heterossexuais. 
Frequentemente, resultam em grande impacto psicológico para 
as famílias, ao se defrontarem com um recém-nascido com ge- 
nitália ambígua ou com um adolescente cujo desenvolvimento 
não está compatível com o dos companheiros, e, também, cer- 
tamente, para os próprios pacientes dependendo de sua faixa 
etária. Além disso, embora a sociedade tenha se tornado muito 
mais esclarecida sobre a questão, os problemas que afetam a di- 
ferenciação sexual ainda estão cercados de preconceitos. Seu 
manejo exige muita sensibilidade, de modo que não exista con- 
fusão ao longo do tempo a respeito da identificação sexual da 


criança. Portanto, diante de um paciente com um DDS, princi- 
palmente as crianças com ambiguidade genital, o objetivo prin- 
cipal é o diagnóstico preciso de sua etiologia. Esse diagnóstico 
permitirá a correta orientação na definição do sexo, o aconse- 
lhamento genético do indivíduo e da família, e, dependendo do 
caso, a estimativa do risco de malignizacao gonadal e da época 
adequada para a realização da gonadectomia. Também é possi- 
vel definir a época e o tipo de correção cirúrgica reconstrutiva 
da genitália externa, bem como estabelecer um prognóstico 
quanto ao desenvolvimento de caracteres sexuais secundários 
espontâneos, a necessidade de terapia hormonal de reposição e, 
ainda, quanto a possibilidade de fertilidade futura.** 

Como já foi citado anteriormente, não são todos os DDS que 
se manifestam por ambiguidade genital no recém-nascido. A 
detecção da ambiguidade genital será tanto mais fácil quanto 
mais grave for sua apresentação. Portanto, quando as alterações 
são discretas, é maior a chance de que não seja feito um diagnós- 
tico precoce de grande importância. Recentemente, o Consenso 
de Chicago definiu os critérios para investigação de DDS como 
evidente ambiguidade genital; ou, em uma genitália de aparente 
aspecto masculino, a presença de micropênis, de criptorquidia 
bilateral, de hipospadia grave ou de hipospádia peniana associa- 
da a criptorquidia; ou, em uma genitália de aspecto feminino, a 
presença de clitoromegalia, fusão labial posterior ou massa in- 
guinal; ou história familiar de DDS; ou ainda a discordância en- 
tre o fenótipo do recém-nascido e o genótipo pré-natal. 

A classificação dos DDS vem acompanhando a evolução do 
conhecimento nessa área. O Consenso de Chicago padronizou 
a nomenclatura e a classificação dos DDS, com base no carióti- 
po encontrado. Serão apresentadas aqui apenas as principais 
etiologias dos DDS que cursam com ambiguidade genital.*” 


DDS - 46,XY - disgenesia gonadal incompleta 
ou parcial 

Atualmente, utiliza-se este termo para designar os casos em 
que há cariótipo 46,XY, diferenciação testicular parcial e ambi- 
guidade genital. A histologia gonadal é variável, porém fre- 
quentemente se observam túbulos seminiferos hipoplásicos 
associados a áreas semelhantes ao estroma ovariano. A genitá- 
lia interna consiste em combinação de derivados de Wolff e 
Müller. Existe risco de transformação neoplásica de ambas as 
gônadas, em geral para gonadoblastoma, mas também semino- 
mas e disgerminomas. Recomenda-se, em geral, a opção pelo 
sexo feminino, desde que em idade precoce, com reconstrução 
da genitália externa e remoção das gônadas e dos derivados de 
Wolff. Essa doença é considerada uma variante da disgenesia 
gonadal pura XY, visto que ambas as formas, completa e in- 
completa (ou parcial), podem ocorrer na mesma família. 


DDS - 45,X/46,XY - disgenesia gonadal mista 

É um diagnóstico histopatológico, caracterizado pela presença 
de tecido testicular disgenético e/ou gônada completamente 
disgenética. O testículo é, em geral, anormal do ponto de vista 
estrutural e funcional, apresentando, na puberdade, aplasia 
germinativa com túbulos seminiferos compostos apenas por 
células de Sertoli. A genitália interna é constituída por deriva- 
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dos de Müller, ao menos do lado correspondente a gônada dis- 
genética, e, em alguns casos, também por derivados de Wolff 
do lado testicular. A genitália externa pode apresentar desde 
um aspecto masculino normal até um feminino normal, po- 
rém, na maior parte dos casos, há ambiguidade genital de di- 
versos graus. Alguns pacientes, em decorrência da linhagem 
45,X, podem apresentar anomalias encontradas na sindrome 
de Turner, em especial a baixa estatura, malformações renais e 
cardíacas. Existe risco de transformação neoplásica de ambas 
as gônadas, em geral para gonadoblastoma, mas também dis- 
germinoma. Está, em geral, indicada a definição pelo sexo fe- 
minino, desde que em idade precoce e com reconstrução da ge- 
nitália externa e remoção das gônadas e dos derivados de Wolff. 


DDS - 46,XY (WT7) - disgenesia gonadal 
associada à doença degenerativa renal 

Sindrome de Denys-Drash, a associação WAGR sindrome de 
Frasier. 


DDS - 46,XY (SOX9) - disgenesia gonadal 
associada à displasia campomélica 


DDS - vários cariótipos possíveis - 
ovário-testicular 

Denominado anteriormente por hermafroditismo verdadeiro, 
este é um diagnóstico histopatológico, com a demonstração 
de tecido testicular (com túbulos seminiferos e/ou esperma- 
tozoides) e ovariano (com folículos) presentes em um mesmo 
indivíduo. É denominado lateral quando há ovário de um lado 
e testículo do outro, bilateral quando o tecido ovariano e testi- 
cular (ovotestis) é encontrado nos dois lados, e unilateral 
quando há ovotestis apenas de um lado, independentemente 
da gônada contralateral. Cerca de 60% dos casos apresentam 
cariótipo 46,XX, 20% são mosaicos ou quimeras, e 10 a 20% 
são 46,XY. Nenhuma característica clínica diferencia-o clara- 
mente das outras causas de ambiguidade genital. O espectro 
de apresentações clínicas varia desde o homem normal e fértil 
até a mulher normal e fértil. No entanto, na maioria dos casos 
relatados, existe ambiguidade genital, sendo mais frequente a 
genitália predominantemente masculina. A partir da puberda- 
de, porém, mais de 3/4 desenvolvem aumento de mamas, e 
cerca de 50% menstruam. Quanto a genitália interna, há uma 
variação ampla de apresentação, à semelhança da genitália 
externa. Quando diagnosticados em idade precoce, a melhor 
opção de criação é do sexo feminino, tentando-se, quando 
possível, preservar a porção ovariana das gônadas, com possi- 
bilidade de puberdade feminina espontânea e fertilidade. 


DDS - 46,XX testicular 

Cerca de 80% desses casos apresentam o gene SRY transloca- 
do sobre um dos cromossomos X ou, mais raramente, sobre 
um autossomo. Apresentam-se, em geral, sem ambiguidade 
genital interna ou externa, exceto por microrquidia bilateral. 
Cerca de 30% dos casos desenvolvem ginecomastia, e há uma 
tendência a haver diminuição da pilosidade facial e distribui- 
ção feminina de pelos púbicos. Em cerca de 10 a 20% dos ca- 
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sos pode ocorrer ambiguidade genital com hipospádia e crip- 
torquidia; nesses casos, o SRY raramente é detectado, e 
podem se associar a DDS 46,XX - ovário-testicular em uma 
mesma família. A histologia testicular mostra ausência de es- 
permatogônias, disgenesia dos túbulos seminíferos com fibro- 
se peritubular e hiperplasia de células de Leydig, alterações se- 
melhantes as encontradas na sindrome de Klinefelter. O sexo 
de escolha de criação é, sem dúvida, o masculino, porém com 
prognóstico de esterilidade futura. 


DDS - 46,XY - síndromes de regressão 
testicular bilateral 

O fenótipo depende da fase do desenvolvimento embriológico 
em que ocorreu a regressão testicular. A prova da existência 
prévia de tecido testicular é, no mínimo, a regressão dos deri- 
vados de Muller. Esses pacientes caracterizam-se, portanto, 
pela ausência de gônadas, utero, tubas uterinas e da porção 
superior da vagina, e pela presença de um retardo puberal com 
hipogonadismo hipergonadotrófico. De acordo com a época 
em que ocorreu a regressão testicular, pode ser associada com 
genitália completamente feminina (regressão entre 8º e a 12º 
semanas de gestação) ou ambígua (regressão entre 12? e a 20? 
semana de gestação) ou masculina com micropênis (regressão 
após a 20º semana de gestação). 


DDS - 46,XY - deficiência de produção 
de testosterona 


DDS - 46,XY - hipogonadismo 
hipogonadotrofico 

A deficiência de LH pode ser isolada (herança autossômica re- 
cessiva) ou associada a outras deficiências hormonais hipotá- 
lamo-hipofisárias, e ainda primária ou secundária a patologias 
do sistema nervoso central (SNC), em especial malformações 
de linha média. O hipogonadismo hipogonadotrófico pode se 
associar a hiposmia ou anosmia (por hipo ou aplasia dos lobos 
olfatórios), caracterizando a sindrome de Kallmann. 


DDS - 46,XY - hipoplasia ou agenesia das 
células de Leydig (insensibilidade testicular 

So AOG- LE) 

Esta condição resulta em deficiente produção de testosterona, 
de cuja magnitude depende a gravidade da ambiguidade geni- 
tal. A genitália interna é masculina ou ausente, e a histologia 
gonadal mostra testículo com ausência ou deficiência marcada 
das células de Leydig. Laboratorialmente, os níveis de testos- 
terona são baixos e não respondem ao estímulo com hCG, e os 
níveis de LH são elevados. A herança é autossômica dominan- 
te com expressão limitada ao sexo masculino, e ocorre por mu- 
tações em homozigose do gene hCG-LHr localizado em 2p21. 


DDS - 46,XY - erros inatos da biossintese 

de testosterona 

Cinco níveis enzimaticos podem estar afetados na sintese de 
testosterona, a partir do colesterol. É frequente a presença de 
uma vagina curta que desemboca em fundo cego; os testículos 


são geralmente criptorquídicos e, a partir da puberdade, há hi- 
perplasia de células de Leydig em razão do excesso de LH. Ha 
diminuição da espermatogênese por causa a ausência de tes- 
tosterona intratesticular necessária tanto para iniciá-la quan- 
to para mantê-la, e lesão de túbulos seminiferos pelo excesso 
de FSH. A apresentação da genitália externa varia desde tipi- 
camente feminina a até com qualquer grau de ambiguidade. 
Dos cinco passos enzimáticos envolvidos até a produção de 
testosterona, três são comuns a via de síntese do cortisol 
(P450scc ou 20-22 desmolase e StAR, complexo P450cl7 ou 
17-hidroxilase e 3-beta-OH-esteroide desidrogenase) e são, 
portanto, formas de hiperplasia suprarrenal congênita (HSRC). 
As outras duas enzimas (complexo P450cl7 ou 17-20 desmola- 
se e 17-beta-OH esteroide oxidorredutase tipo 3) são exclusi- 
vas da via de síntese de testosterona. Todas são doenças de 
herança autossômica recessiva. O sexo de escolha é o masculi- 
no, dependendo do grau de virilização da genitália externa. 


DDS - 46,XY - defeito do metabolismo dos 
androgênios nos tecidos periféricos 

DDS - 46,XY - deficiência de 5-alfa-redutase 
tipo 2 

Essa enzima é necessária para a conversão da testosterona em 
DHT, responsável pela diferenciação da genitália externa mas- 
culina na vida fetal, e, durante a puberdade, necessária para o 
desenvolvimento dos pelos sexuais e da próstata, e ainda de 
acne e da recessão temporal dos cabelos. Portanto, a deficiên- 
cia dessa enzima causa, em indivíduos 46,XY, ambiguidade 
genital externa acentuada, geralmente com hipospádia grave 
(perineo-escrotal pseudovaginal), falo pequeno e seio urogeni- 
tal com vagina em fundo cego; os testículos diferenciam-se 
normalmente, porém a próstata é rudimentar. Esses pacientes, 
quando não diagnosticados precocemente, são criados fre- 
quentemente como mulheres, mas na puberdade virilizam 
(sem as características dependentes de DHT e sem ginecomas- 
tia) e adquirem, na maioria das vezes, identidade masculina. É 
doença de herança autossômica recessiva e decorre de muta- 
ções do gene da 5-alfa-redutase tipo 2, localizado no cromos- 
somo 2. O diagnóstico é sugerido pela relação T/DHT aumen- 
tada após teste de estímulo com hCG e confirmado pelo estudo 
molecular do gene da 5-alfa-redutase tipo 2. O sexo de criação 
deve ser o masculino, com correção precoce da hipospádia, e 
uso de testosterona ou DHT para induzir o crescimento do falo. 


DDS - 46,XY - insensibilidade androgênica ou 
defeito do receptor de androgênio 

Doença de herança recessiva ligada ao cromossomo X. O gene 
do receptor de androgénios localiza-se em Xql1-Xql2. Os testi- 
culos secretam normalmente testosterona na vida fetal e na 
puberdade. Contudo, tanto a genitália quanto os outros ór- 
gaos-alvo não respondem aos androgênios nessas fases, cau- 
sando diferenciação feminina da genitália externa e do seio 
urogenital, além de feminização na puberdade. O eixo hipotá- 
lamo-hipofisario também não tem sensibilidade aos androgê- 
nios, levando a um aumento do LH, o que causa, na puberda- 
de, grandes incrementos da produção de estradiol pelos 


testículos. Os pacientes com a insensibilidade completa aos 
androgênios apresentam ausência de dutos genitais internos 
(os dutos de Wolff regridem pela não ação da testosterona, e 
os de Muller pela ação normal do HAM), vagina em fundo 
cego e genitalia externa feminina normal, com presença de gô- 
nadas inguinais ou labioescrotais. Na puberdade, a distribui- 
ção de gordura é ginecoide e os pelos são geralmente escassos 
ou mesmo ausentes, as mamas têm características femininas 
normais, e as pacientes apresentam amenorreia primária. Os 
pacientes com a insensibilidade parcial aos androgênios apre- 
sentam os mais variados graus de masculinização da genitália 
externa e interna e do seio urogenital. Os testículos podem ser 
criptorquídicos ou de localização normal, e frequentemente 
ocorre ginecomastia na puberdade, além do comprometimen- 
to da espermatogênese. Laboratorialmente, também há au- 
mento de LH, testosterona e estradiol. A opção do sexo depen- 
de do grau de virilização da genitália externa, que reflete, por 
sua vez, a gravidade da resistência androgênica. 


DDS - 46,XY - persistência dos dutos de Múller 
Ocorre por uma deficiência de produção do HAM (gene em 
19p) ou por defeito do receptor do mesmo hormônio (gene 
em 12q). Clinicamente, a maioria desses pacientes apresenta 
criptorquidia e hérnia inguinal, que contém, geralmente, tu- 
bas uterinas, útero e testículo (chamada de hernia uteri ingui- 
nalis), com o restante da genitália externa masculina normal. 
O grau de desenvolvimento dos dutos de Müller é variável e, 
frequentemente, assimétrico. A função testicular é normal, 
porém alguns pacientes podem desenvolver neoplasia testicu- 
lar após a puberdade. O tipo de defeito genético pode ser sus- 
peitado pelo nível sérico do HAM: se baixo ou indetectável, o 
defeito é decorrente de mutação do gene que codifica o hor- 
mônio; se elevado, a mutação está no seu receptor. São doen- 
ças de herança autossômica recessiva. 


DDS - 46,XY ou 46,XX - interferência 
transplacentária da biossintese de testosterona 
por drogas ingeridas pela mãe (iatrogênico) 

O tipo de droga, a dose, a potência e a época do uso são fatores 
determinantes da gravidade da ambiguidade genital e da defi- 
nição do sexo social. 


DDS - 46,XY ou 46,XX - secundário a quadros 
sindrômicos 

São inúmeras as situações em que ocorre a associação de am- 
biguidade genital com cariótipo 46,XY ou 46,XX e outras mal- 
formações. 


DDS - 46,XY ou 46,XX - idiopatico 

Apesar da ampla e adequada avaliação laboratorial de todos os 
casos de ambiguidade genital, uma proporção importante (20 a 
25%) dos casos com cariótipo 46,XY não tem sua etiologia escla- 
recida, o que evidencia as dificuldades de diagnóstico e de con- 
duta a serem tomadas nesses casos. Alguns desses casos asso- 
ciam-se a retardo de crescimento intrauterino. Entre os casos 
com cariótipo 46,XX, os casos idiopáticos são raros. 
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DDS - 46,XX - hiperplasia suprarrenal 
congênita (HSRC) 

É a principal causa de DDS - 46,XX. Das cinco passagens enzi- 
máticas necessárias para a síntese do cortisol, a deficiência de 
três delas (deficiência da 3-beta-OH-esteroide desidrogenase 
tipo II, da 21-hidroxilase e da 11-hidroxilase) pode causar a virili- 
zação da genitália externa feminina, pelo excesso de produção 
de androgênios. Nessas três situações, ocorre deficiência da sin- 
tese do cortisol, acarretando a hiperplasia suprarrenal, pelo re- 
trocontrole positivo no eixo hipotálamo-hipófise, aumentando 
a secreção do CRH e do ACTH. Há, além de excesso de produção 
de androgênios por acúmulo dos metabólitos pré-bloqueio, de- 
ficiência ou excesso de secreção mineralocorticoide. São doen- 
cas de herança autossômica recessiva. A deficiência da 21-hi- 
droxilase ou P450c21 é responsável por aproximadamente 90% 
dos casos de HSRC. Essa enzima é necessária para a conversão 
da progesterona em desoxicorticosterona, e da 17-OH-progeste- 
rona em 11-desoxicortisol (composto S). A sua deficiência, na 
maioria das vezes, causará deficiência glico e mineralocorticoi- 
de, além do excesso de produção de androgênios (forma perde- 
dora de sal). No entanto, em alguns casos, a deficiência minera- 
locorticoide nem sempre é evidente (forma virilizante simples). 
As formas clássicas apresentam elevados níveis séricos de pro- 
gesterona, 17-OH-progesterona, DHEA, delta-4-androstenedio- 
na e testosterona. Nas formas perdedoras de sal, ocorre ainda 
aumento da atividade de renina plasmatica, hiponatremia, hi- 
perpotassemia e acidose metabólica. Em virtude do excesso an- 
drogênico, essa patologia, se não tratada adequadamente, leva a 
uma virilização pós-natal progressiva, com aumento da veloci- 
dade de crescimento, avanço da maturação esquelética, pilifica- 
ção púbica, hirsutismo, acne, aumento de massa muscular, en- 
grossamento da voz, irregularidade menstrual e infertilidade. 


DDS - 46,XX - deficiência da aromatase 
placentária (P450 aromatase) 

A aromatização e dessulfação dos androgênios fetais são es- 
senciais para a produção de estrogênios pela placenta huma- 
na. A deficiência da aromatase placentária foi recentemente 
identificada, sendo responsável pela virilização materna e do 
feto feminino durante a gravidez. No 3º trimestre de gestação, 
os níveis séricos maternos de estrogênios são baixos e os de 
androgênios, altos. Após o nascimento de uma criança do 
sexo feminino com grave ambiguidade genital, a virilização 
materna vai gradualmente desaparecendo, e o recém-nascido 
cresce normalmente, sem sinais de excesso androgênico. Os 
níveis materno e neonatal de estrogênios normalizam entre o 
2º e o 6º mês após o parto. É doença de herança autossômica 
recessiva. Deve-se pensar nos diagnósticos diferenciais com 
deficiência da citocromo P450 redutase com ou sem sindrome 
de Antley-Bixler (gene CYP17 + CYP21 em 7ql1.2) e mutação 
do receptor glicocorticoide (gene em 5931). 


DDS - outros distúrbios 

São quadros com malformações genitais, não atribuíveis a al- 
terações gonadais, hormonais ou cromossômicas, podendo 
estar associados a malformações de coluna lombar e sacral, 
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urinárias e gastrointestinais. São os casos de epispádia, inver- 
são penoescrotal, aderência penoescrotal, defeitos de rotação 
peniana, hipospádias balânicas isoladas, criptorquidias isola- 
das, agenesia de pênis ou clitóris, pênis bífido, além de falsas 
malformações genitais, como ovário encarcerado, lipoma lo- 
calizado sobre o clitóris, pterigeo popliteo, entre outras. 


Diagnóstico e conduta 

Uma vez detectada a ambiguidade genital, a obtenção de da- 
dos de anamnese, de exame físico, de laboratório, anatomopa- 
tológicos e radiológicos, bem como a avaliação psicológica da 
criança (se possível, dependendo da faixa etária) e de seus fa- 
miliares quanto a identidade sexual já presente ou suspeitada 
são fundamentais para a correta orientação do caso.*” 

Quando se trata de uma criança ainda sem registro civil, a 
família deve ser imediatamente comunicada de que existe 
uma anormalidade genital; que é necessária a realização de 
exames para esclarecimento diagnóstico, e, portanto, que o re- 
gistro civil deverá ser retardado até a definição do caso. De- 
vem-se utilizar somente termos embriológicos na descrição da 
genitalia externa, interna e gônadas na conversa com os pais, 
evitando, com isso, demonstrar alguma tendência de defini- 
cao do sexo naquele momento.” 

A cada passo da investigacao, a familia deve ser informada 
do que esta ocorrendo, para entender a necessidade dos inu- 
meros exames a serem realizados. O objetivo é definir o sexo 
de criação e conseguir um diagnóstico etiológico preciso, a 
partir do qual sejam estabelecidas as possibilidades de puber- 
dade e fertilidade espontâneas, e os riscos de neoplasias asso- 
ciadas e de recorrência familial. Sabe-se, no entanto, que um 
razoável número de casos não terá sua etiologia determinada, 
devendo, porém, haver uma conduta definida quanto ao sexo 
de criação. 

Ao conduzir esses casos e escolher a definição do sexo, é 
necessário: incluir a opinião dos pais; ter a participação de 


uma equipe multi ou interdisciplinar; formular para a família 
um relatório médico completo do caso; evitar ao máximo a ex- 
posição do caso; e, na medida do possível e dos conhecimen- 
tos médicos atuais, levar em consideração o impacto da 
exposição do SNC aos androgênios intraútero e o impacto da 
época da correção cirúrgica da genitália. 

Os esquemas de investigação diagnóstica para os distúr- 
bios da diferenciação do sexo com ambiguidade genital são 
propostos por vários autores, de formas diferentes. Alguns 
partem da palpação das gônadas e outros do resultado do ca- 
riótipo para iniciar a investigação; no entanto, os objetivos fi- 
nais (definição do sexo de criação e diagnóstico etiológico) e 
os resultados alcançados são semelhantes. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a diferenciação sexual normal. 

e Identificar um paciente com DDS. 

e Conhecer as principais etiologias de DDS com 
ambiguidade genital. 
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DISTÚRBIOS PUBERAIS 


Angela Maria Spinola-Castro 
Adriana Aparecida Siviero-Miachon 


Puberdade normal 

Puberdade é o período de transição entre a infância e a vida 
adulta, fase biológica de crescimento e desenvolvimento na 
qual ocorrem modificações marcantes, físicas e psicológicas, 
que culminam com maturidade sexual e capacidade de repro- 
dução. 

A puberdade é o processo resultante da inter-relação entre 
fatores genéticos e ambientais. Os fatores determinantes do 
início da puberdade são complexos e ainda não são totalmen- 
te conhecidos. 

A média de idade do início do desenvolvimento puberal 
tem apresentado, principalmente nos países desenvolvidos, 
uma tendência secular à antecipação, atualmente considerada 
mínima. As tendências seculares em prol do desenvolvimento 
de mama mais cedo foram observadas, durante as 2 últimas 
décadas, em alguns países, resultando na diminuição da dis- 
tribuição etária desse sinal puberal, com mudanças menos ób- 
vias na idade da menarca. Vários exemplos demonstram que 
esse fato decorreu, em grande parte, do progresso nas condi- 
ções socioeconômicas, nutricionais e da saúde geral da popu- 
lação mundial, que ocorreu nas últimas décadas. Mudanças 
continuas em influências ambientais e interação com genes 
também são indicativos como determinantes desse processo. 

Nenhum gene foi identificado como único determinante da 
puberdade. No geral, a modulação genética de início da puber- 
dade, provavelmente, decorre do efeito aditivo de genes múlti- 
plos, mas diversos genes candidatos têm sido implicados 
como causas monogênicas de puberdade precoce central. Vå- 
rias mutações em genes que envolvem a cascata do desenvol- 
vimento puberal, envolvidos na secreção de hormônio libera- 
dor das gonadotrofinas (GnRH), têm sido detectadas e 
explicam alguns casos de desenvolvimento puberal anormal. 
Sao eles: kisspeptina (KISS1) e seu receptor (KISSIR) e, mais 
recentemente, a inativação do MKRN3. A similaridade da ida- 
de da menarca entre mulheres da mesma raça e, principal- 
mente da mesma família, exemplifica a importância dos fato- 
res genéticos. 


A puberdade e a reprodução parecem ser influenciadas por 
condições, não apenas no momento em que elas ocorrem, 
mas também durante a vida fetal e perinatal. Além disso, es- 
sas influências podem ser aparentemente opostas, uma vez 
que a maturação sexual precoce decorre da desnutrição fetal e 
superalimentação no período pós-natal. Meninas obesas es- 
tão predispostas a antecipar a idade da menarca, da mesma 
forma que nos casos de doença crônica, com comprometi- 
mento do estado nutricional, o desenvolvimento puberal é ge- 
ralmente mais tardio. A atividade física excessiva também 
pode retardar a puberdade, principalmente quando associada 
ao baixo peso. 

Recentemente, tem sido comprovada a influência do am- 
biente, sobretudo das substâncias químicas, inseticidas, fi- 
toesteroides e hormônios, no processo de desenvolvimento e 
na reprodução (desreguladores endócrinos). 


Modificações hormonais 

O eclodir da puberdade está relacionado primordialmente ao 
eixo hipotálamo-hipófise-gônada (HHG). O núcleo arqueado e 
seus neurônios secretórios liberam GnRH, transportado para 
a hipófise anterior, estimulando a secreção do hormônio lutei- 
nizante (LH) e do hormônio folículo-estimulante (FSH), que 
exercem influência sobre as gônadas. No sexo masculino, o 
LH é o estímulo primário para a sintese de testosterona, en- 
quanto o FSH estimula a espermatogênese. No sexo feminino, 
LH e FSH são essenciais para a síntese de esteroides e para a 
ovulação. 

As mudanças hormonais da puberdade fazem parte de um 
processo contínuo que tem início na vida fetal. A hipófise do 
feto é capaz de secretar LH e FSH (com predomínio de FSH). 
Durante os 6 primeiros meses de vida da criança, essa caracte- 
rística persiste, sendo importante, nessa fase, a secreção de 
testosterona pelos testículos e estradiol pelos ovários. Após 
esse período, a secreção hormonal diminui, mantendo-se em 
concentrações bastante baixas durante toda a infância até o 
início da puberdade. 
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A puberdade pode ser dividida em dois eventos principais e 
independentes: adrenarca e gonadarca. A adrenarca ocorre em 
resposta à estimulação do eixo hipotálamo-hipófise-suprarrenal, 
havendo crescimento da camada reticular da suprarrenal e au- 
mento na produção de androgênios. Clinicamente, a adrenarca 
manifesta-se com o aparecimento dos pelos púbicos e axilares e 
aumento na secreção glandular apócrina e, laboratorialmente, 
pode ser avaliada pela dosagem de de-hidroepiandrosterona 
(DHEA) ou sua forma sulfatada (S-DHEA) e de androstenedio- 
na. A gonadarca corresponde a ativação do eixo HHG, expressa 
clinicamente por meio do desenvolvimento das mamas nas me- 
ninas e aumento dos testículos nos meninos. Laboratorialmen- 
te, os marcadores desse processo sao as gonadotrofinas, LH e 
FSH, e os esteroides sexuais, testosterona e estrogênio. 


Modificações físicas 

Do ponto de vista clínico, o início e o ritmo de evolução da pu- 
berdade são estabelecidos pela observação das mudanças fisi- 
cas, sendo essa forma de avaliar a normalidade do desenvolvi- 
mento muito útil e objetiva. 

Nas meninas, os estrogênios causam desenvolvimento das 
mamas, aumento dos grandes e pequenos lábios, aumento e 
redistribuição da gordura corporal, com predomínio na região 
do quadril. Outro aspecto importante é o crescimento do útero 
e a estrogenização do epitélio vaginal, com acidificação do pH 
e aparecimento de leucorreia, pelo aumento na secreção vagi- 
nal. O útero adquire configuração puberal quando o volume é 
superior a 18 mL e o corpo uterino é maior que o colo. Os pelos 
púbicos têm sua origem na produção hormonal suprarrenal. 

Nos meninos, aumentam os testículos, o pênis, os pelos fa- 
ciais, a cartilagem cricoide (causando mudança de voz) e modi- 
fica-se a distribuição da gordura corporal, com aumento da 
massa muscular em resposta à ação da testosterona. A presença 
de acne também é frequente. Os pelos púbicos têm sua origem, 
principalmente, em resposta aos androgênios da suprarrenal. 
Em alguns meninos, pode ocorrer ginecomastia transitória. 

A classificação de Marshall e Tanner (conhecida como classifi- 
cação de Tanner) é utilizada sempre que se refere ao desenvolvi- 
mento puberal feminino, mamas (M) e pelos (P), assim como 
masculino, genital (G) e pelos (P) (Tabelas 1 e 2 e Figura 1). 

O estirão puberal, que ocorre em ambos os sexos, é outra 
mudança marcante na puberdade. O controle hormonal do es- 
tirão de crescimento é complexo, resultando da ação conjunta 
dos esteroides sexuais, hormônio de crescimento e fatores de 
crescimento (IGF-1 e IGFBP-3). É importante ressaltar que os 
hormônios esteroides exercem influência muito importante 
sobre a maturação óssea e o fechamento das epífises de cresci- 
mento, sendo esse aspecto muito importante na avaliação dos 
distúrbios puberais. Em ambos os sexos, os hormônios se- 
xuais também influenciam de forma expressiva a aquisição de 
massa óssea. 


Cronologia dos eventos puberais 

Na análise dos distúrbios puberais, é importante conhecer a 
cronologia normal dos eventos puberais. Nas meninas, embo- 
ra o primeiro sinal puberal seja a aceleração do crescimento, o 


desenvolvimento das mamas (telarca) é o aspecto mais mar- 
cante e prontamente reconhecido. Os pelos púbicos geralmen- 
te aparecem alguns meses após o estádio 2 de Tanner (M2). O 
estirão de crescimento é concomitante ao desenvolvimento 
das mamas e a velocidade máxima de crescimento ocorre 
quando a mama atinge o estádio 3 de Tanner. A menarca ge- 
ralmente ocorre nesse período, em média, 2 anos após o início 
das mamas. O desenvolvimento das mamas está completo, 
em média 4 anos após o início da puberdade (Tabela 1 e Figu- 
ra 1). A puberdade nas meninas geralmente ocorre entre 8 e 13 
anos de idade, embora exista grande variabilidade étnica e re- 
gional na época de início e no ritmo de evolução puberal. 

Nos meninos, o primeiro sinal puberal é o aumento do vo- 
lume dos testículos, que geralmente ocorre em média entre 
9,6 e 14 anos de idade. Uma medida do testículo no eixo longi- 
tudinal de 2,5 ou 3 cm? de volume é compatível com puberda- 
de. Esse desenvolvimento deve-se ao aumento das células de 
Sertoli e dos túbulos seminiferos, com pequena contribuição 
das células de Leydig. Os pelos púbicos acompanham esse 
processo. Em alguns meninos, pode ocorrer o desenvolvimen- 
to transitório da glândula mamária na fase inicial do desenvol- 
vimento testicular (ginecomastia). O estirão puberal, ao con- 
trário das meninas, é mais tardio, iniciando-se na metade do 
período puberal, no estádio 3 ou 4 de Tanner, e numericamen- 
te maior. A primeira ejaculação geralmente ocorre quando o 
volume testicular é superior a 12 cm? ou no estádio 3 de Tanner. 
Os pelos faciais aparecem, em média, 3 anos após o início do 
surgimento dos pelos púbicos (Tabelas 1 e 2 e Figura 1). 


Puberdade precoce 
A puberdade precoce (PP) é classicamente definida como o 
aparecimento de caracteres sexuais secundários antes dos 8 
anos de idade nas meninas e antes dos 9 anos nos meninos. 
No diagnóstico da precocidade sexual, o critério idade cro- 
nológica não deve ser utilizado isoladamente, sendo muito im- 
portante avaliar outros aspectos do desenvolvimento: progres- 
são dos caracteres sexuais, velocidade de crescimento, ritmo 
de maturação óssea. É necessário estabelecer a relação entre 
idade cronológica (IC), idade estatural (IE) e idade óssea (10). 
O desenvolvimento puberal precoce causa diversos proble- 
mas, como estatura final inferior ao padrão genético familiar, 
decorrente da fusão prematura das epífises, e inadequação 
psicossocial, que podem ser amenizados com o tratamento. 


Classificação 
O desenvolvimento puberal pode ser classificado de acordo 
com a atividade do eixo HHG, como visto a seguir. 


Central ou GnRH-dependente 

Compreende doenças com desenvolvimento puberal secun- 
dário à ativação do eixo HHG, sendo também chamada de PP 
verdadeira. 


Periférica ou GnRH-independente 
Compreende as doenças com desenvolvimento puberal se- 
cundario a produção autônoma de esteroides sexuais pelas 
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Tabela 1 Descrição do estádio puberal de Tanner, no sexo Tabela 2 Descrição do estádio puberal de Tanner, no 
feminino sexo masculino 
M1 Fase pré-adolescência G1 Fase pré-adolescência 
M2 Mamas em fase de botão (elevação da mama e aréola E G2 Aumento do escroto e dos testículos, sem aumento do 
como pequeno montículo) pênis 
M3 Maior aumento da mama, sem separação dos contornos G3 Aumento do pênis em toda a extensão 
M4 Projeção da aréola e das papilas para formar monticulo G4 Aumento do diâmetro do pênis e da glande, crescimento 
secundário por cima da mama dos testículos e do escroto, cuja pele escurece 
M5 Fase adulta, com saliência apenas das papilas G5 Tipo adulto 
P1 Fase pré-adolescência (não há pelugem) P1 Fase pré-adolescência (não há pelugem) 
P2 Presença de pelos longos, macios, ligeiramente | P2 Presença de pelos longos, macios e ligeiramente 
pigmentados, ao longo dos grandes lábios pigmentados, na base do pênis 
3 Pelos mais escuros, ásperos, sobre o púbis | P3 Pelos mais escuros e ásperos sobre o púbis 
P4 Pelugem do tipo adulto, mas a área coberta é menor que P4 Pelugem do tipo adulto, mas a área coberta é menor que 
no adulto no adulto 
P5 Pelugem do tipo adulto, cobrindo todo o púbis e a virilha P5 Tipo adulto, estendendo-se até a face interna da coxa 
M: mamas; P: pilificação púbica. G: genital; P: pilificação púbica. 


Tanner (T) 2 3 4 5 
Início: entre 8 e 13 anos Término: entre 12 e 18 anos 


Pelos 

púbicos 
Menarca ocorre entre 10 e 14 anos e está relacionada ao T4 
Estirão puberal = 5 a 7,5 cm/ano, 2,7 a 7,5 kg/ano, pico T3-4 


Tanner (T) 


2 3 4 5 
Pênis; 
testículos (G) 


Início: entre 8 e 13 anos Término: entre 14 e 18 anos 


WON, MR, 
Pelos 
pubicos (P) 


Estirão puberal = 5 a 10 cm/ano, 3 a 9 kg/ano, pico T3-4 





Figura 1 Representação esquemática do estádio puberal, segundo Tanner, em ambos os sexos. 


suprarrenais ou gônadas, independentemente do controle ou ção exacerbada de esteroides sexuais, que induz ao 
ativação do eixo HHG. Pode também ser chamada de pseudo- amadurecimento precoce dos núcleos hipotalâmicos. 
puberdade precoce. Outras causas de desenvolvimento puberal incluem algu- 
Alguns autores consideram também outro grupo denomi- mas condições nas quais as manifestações puberais ocorrem 
nado PP combinada, que compreende doenças com PP perifé- de forma isolada, com o desenvolvimento apenas das mamas 
rica e ativação secundária do eixo HHG, causada pela produ- ou pelos púbicos ou menarca isolada, sem outras repercus- 
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sões. Essas condições são classificadas como desenvolvimen- 
to prematuro benigno, sendo chamadas de telarca, adrenarca 
e menarca precoce, respectivamente. 


Antecipação constitucional do crescimento e 
puberdade 

Essa condição é considerada variação da normalidade e com- 
preende meninas que apresentam mamas e progressão dos 
caracteres sexuais após os 6,5 anos, mas antes dos 8 anos de 
idade. O ritmo de desenvolvimento é rápido, mas no limite da 
normalidade. A IO é avançada, mas compatível com a IE, por- 
tanto, normalmente não existe perda estatural, ou essa perda 
é muito pequena. No entanto, há evidências de que algumas 
crianças sofrem importante impacto emocional. A puberdade 
antecipada é considerada, em alguns estudos, uma forma len- 
tamente progressiva da PP central. Não está indicado trata- 
mento, exceto em situações especiais, principalmente quando 
a Criança não tem condições psicológicas e de maturidade 
para se desenvolver antes do seu grupo. 


Desenvolvimento prematuro benigno 

Telarca precoce 

Telarca precoce ou prematura é o desenvolvimento do tecido 
mamário (uni ou bilateral), na ausência de outros sinais pube- 
rais, em meninas com menos de 8 anos de idade. É uma condi- 
ção comum na prática diária, muito frequente entre 6 meses e 2 
anos e incomum após os 4 anos de idade. É um processo benig- 
no e autolimitado. A importância da avaliação da telarca está no 
fato de que essa condição pode representar um desenvolvimen- 
to mamário benigno, normal, isolado ou ser a primeira manifes- 
tação clínica de precocidade sexual, central ou periférica. Daí a 
necessidade de realizar o diagnóstico diferencial dos casos de 
telarca com doenças que requerem intervenção terapêutica. 


Diagnóstico clínico e laboratorial 

O desenvolvimento mamário na telarca precoce é gradual, po- 
dendo levar alguns meses, enquanto que na PP é geralmente 
mais rápido. Algumas vezes, no entanto, é difícil distinguir en- 
tre essas duas condições com base apenas nessa característica. 
Pode apresentar desenvolvimento uni ou bilateral, geralmente 
assimétrico, sem desenvolvimento mamilar, sendo raro que 
as mamas ultrapassem o estádio 3 de Tanner. Não existem ou- 
tros sinais de estrogenização, nem odor de corpo e pilificação 
púbica. A estatura é compatível com a IC, sem aumento na ve- 
locidade de crescimento, e a IO é compatível com a IC. A evo- 
lução clínica é útil para o diagnóstico. As mamas regridem ou 
permanecem inalteradas, na maioria das crianças, e apenas 
uma pequena porcentagem (5%) evolui para PP. 

Em crianças com telarca precoce isolada, a IO é compatível 
com a IG e indica que a paciente deve ser apenas acompanha- 
da e reavaliada periodicamente quanto ao aparecimento de si- 
nais progressivos de puberdade. Não há necessidade de ou- 
tros exames hormonais. Os exames para avaliação indireta de 
atividade estrogênica, como ultrassonografia (USG) pélvica ou 
citologia hormonal vaginal (CHV), mostram baixa atividade 
estrogênica. As concentrações de FSH podem estar pouco ele- 


vadas. Alguns cistos foliculares podem aparecer na USG pélvi- 
ca. As concentrações de estradiol são, geralmente, indetectá- 
veis (Tabela 3). 


Tratamento 

O quadro de telarca precoce isolada não requer tratamento. 
Quando a IO estiver dentro da normalidade (até 2 desvios pa- 
drão [DP] em relação à IC), com CHV indicando atividade es- 
trogênica leve, a criança deve ser acompanhada a intervalos 
de 3 a 6 meses, com o objetivo de observar o aparecimento de 
características puberais e o ritmo de crescimento. 

Crianças com IO avançada, aceleração da velocidade de 
crescimento, com telarca exagerada ou progressiva, devem ser 
orientadas como se fossem portadoras de uma PP, e exames 
adicionais tornam-se necessários. 


Adrenarca precoce 

A adrenarca precoce é uma condição caracterizada pelo início da 
secreção androgênica da glândula suprarrenal, em idade inferior 
a 8 anos nas meninas e 9 anos nos meninos. A manifestação cli- 
nica característica é o aparecimento dos sinais dependentes da 
ação androgênica, como pelos (axilares, púbicos ou ambos), 
acne e odor, na ausência de outros sinais puberais. Ocorre, geral- 
mente, entre 2 e 8 anos de idade e observa-se frequência maior 
no sexo feminino (10:1), na etnia negra, nas crianças nascidas 
pequenas para a idade gestacional, crianças obesas e naquelas 
com função anormal do sistema nervoso central (SNC). 

É um processo benigno que, à semelhança da telarca preco- 
ce, pode ser considerado uma variante do normal ou uma for- 
ma incompleta de precocidade sexual. A adrenarca precoce re- 
flete o amadurecimento da zona reticular da suprarrenal e 
deve ser diferenciada do termo “pubarca precoce”, que corres- 
ponde ao aparecimento precoce dos pelos púbicos, e que, por 
sua vez, pode ser causada pela adrenarca. 

É importante que o pediatra saiba avaliar corretamente a 
adrenarca precoce, porque essa condição pode representar de- 
senvolvimento normal, isolado dos pelos púbicos, ou ser a pri- 
meira manifestação clínica de precocidade sexual, periférica 
ou, menos frequentemente, central. Daí a necessidade de rea- 
lizar o diagnóstico diferencial entre os casos de adrenarca e 
doenças que requerem intervenção terapêutica. 


Tabela 3 Características clínicas e laboratoriais da telarca 
precoce 


Mamas antes dos 8 anos de idade 


























Ausência de outros sinais puberais 



































Regressão ou não progressão 





Aparecimento dos 4 a 24 meses 
IO = IE =IC 
Ativação “parcial” do eixo HHG (FSH > LH) 






















































































Secreção estrogênica pelo ovário 






































Cistos foliculares 


















































FSH: hormônio folículo-estimulante; HHG: hipotálamo-hipófise-gônada; 
IC: idade cronológica; IE: idade estatural; IO: idade óssea; LH: hormônio 
luteinizante. 


No período entre 6 e 8 anos, antes do início da atividade 
das gonadotrofinas (LH e FSH), existe aumento da secreção 
dos androgênios da suprarrenal, em ambos os sexos, princi- 
palmente da DHEA e DHEA-S. Esse processo é normal e per- 
siste com o progresso da adolescência. Na adrenarca precoce, 
a elevação na concentração dos androgênios, incluindo an- 
drostenediona, testosterona e 17-OH-progesterona, é mais in- 
tensa, atingindo concentrações que correspondem ao estádio 
2 de Tanner. 


Diagnóstico clínico e laboratorial 

O desenvolvimento de pelos na adrenarca precoce é geralmen- 
te limitado aos grandes lábios nas meninas e à base da bolsa 
escrotal nos meninos. Pelos axilares e secreção apócrina axilar 
frequentemente estão presentes. Não podem existir outros si- 
nais ou sintomas indicativos da atividade androgênica, como 
sinais de virilização (acne, hipertrofia muscular e de clitóris, 
pênis estimulado e hirsutismo). A velocidade de crescimento 
pode estar acima do percentil 50, com avanço discreto na IO, 
que não deve ultrapassar 2 anos. A IO é sempre proporcional à 
IE da criança. O desenvolvimento testicular e/ou das mamas 
não ocorre de forma antecipada (Tabela 4). 

Devem ser avaliados os hormônios que refletem melhor a 
atividade suprarrenal, sendo eles DHEA, 17-OH-progesterona 
e androstenediona. Concentrações elevadas ou duvidosas de 
17-OH-progesterona, principalmente nas crianças com sinais 
clínicos sugestivos e IO avançada, indicam a necessidade de 
prosseguir na investigação, realizando teste de estímulo com 
hormônio adrenocorticotrófico (ACTH), para excluir a presen- 
ça de defeito de síntese suprarrenal. Deve-se também conside- 
rar os quadros de adrenarca exagerada, que não caracterizam 
defeito de síntese suprarrenal, mas mostram aceleração do 
crescimento e da maturação esquelética e merecem atenção 
especial. Concentrações elevadas de DHEA-S exigem avalia- 
cão imediata com teste de supressão da dexametasona, que 
também pode ser complementado por exame de imagem, para 
afastar a possibilidade de tumor suprarrenal (ver Tabela 4). 


Tratamento 

O quadro de adrenarca precoce não requer tratamento. Algu- 
mas vezes, a maturação esquelética avançada pode predispor 
ao início antecipado da puberdade, mas sem comprometer a 
estatura final. Recentemente, tem sido demonstrado que, em 


Tabela 4 Características clínicas e laboratoriais da 
adrenarca precoce 


Pelos púbicos/axilares antes dos 8 anos (meninas) e 9 anos 
(meninos) 





Ausência de outros sinais puberais ou de virilização 


IO = IE > IC 
































DHEA normal para o estádio puberal 





Não existe ativação do eixo HHG 























Defeito de síntese transitório 
































DHEA: de-hidroepiandrosterona; HHG: hipotálamo-hipófise-gônada; IC: 
idade cronológica; IE: idade estatural; IO: idade óssea. 
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algumas pacientes, a adrenarca precoce poderia estar associa- 
da ao desenvolvimento de ovários policísticos no período pós- 
-menarca e a resistência a insulina. 


Puberdade precoce central 


Nesse processo, que depende da ativação do eixo HHG, o de- 
senvolvimento sexual geralmente reproduz a sequência da 
puberdade normal, mas com início antes da idade apropriada. 
As principais causas podem ser divididas em dois grupos: idio- 
pática ou neurogênica, e estão resumidas na Tabela 5. 

A etiologia idiopática é mais comum no sexo feminino e in- 
clui todos os casos de precocidade sexual sem uma causa or- 
ganica definida. Com a evolução dos métodos diagnósticos, 
especialmente da ressonância magnética (RM), demonstrou- 
-se que várias crianças com esse diagnóstico, na realidade, 
apresentavam lesões no SNC, principalmente hamartomas hi- 
potalâmicos. 

As causas neurogênicas incluem todas as anormalidades 
do SNC, congênitas ou adquiridas, e são mais frequentes em 
meninos. Aproximadamente 60% dos meninos com PP cen- 
tral têm lesão no SNC. Não existe uma explicação para essa di- 
ferença sexual, mas tem sido proposto que o eixo HHG femini- 
no é mais sensível a estimulação. Entre os tumores associados 
a PP, os mais comuns sao hamartomas, gliomas de vias ópti- 
cas (característicos da neurofibromatose tipo 1), ependimo- 
mas, astrocitomas e teratomas, geralmente localizados na re- 
giao suprasselar. 

Os hamartomas são considerados malformações congênitas 
benignas, derivadas da desorganização do tecido nervoso cere- 
bral, incluindo os neurônios secretores de GnRH. Tem sido de- 
monstrado que alguns desses tumores secretam, em excesso, 
um fator hipotalâmico que estimula a secreção das gonadotro- 
finas hipofisárias. Embora sejam raros, esses tumores podem 
estar associados ao quadro de epilepsia gelástica, caracterizado 


Tabela 5 Etiologia da puberdade precoce central ou 
dependente de gonadotrofinas 


Idiopática 
Genética (mutações ativadoras ou inativadoras) 
Doenças do SNC 
Hamartoma hipotalâmico 
Anomalias congênitas 
Hidrocefalia 
Meningomielocele 
Defeitos de linha mediana 
Cistos 
Aracnoide 
Glial 
Pineal 
Neoplasias 
Astrocitomas 
Ependimomas 
Gliomas (neurofibromatose tipo 1) 
Pinealomas 
Lesões vasculares 
Irradiação craniana 
Trauma cranioencefálico 
Infecções 
Abscesso 
Encefalite 
Meningite 











SNC: sistema nervoso central. 
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por crises convulsivas generalizadas, acompanhadas por riso e 
retardo do desenvolvimento motor e cognitivo. 


Puberdade precoce periférica 

Nessa condição, o processo de desenvolvimento puberal ocor- 
re independentemente do controle do eixo HHG e não obede- 
ce a cronologia dos eventos puberais normais, sendo total- 
mente imprevisível. 

As causas mais frequentes são de origem suprarrenal (hiper- 
plasia congênita da suprarrenal [HCSR ] e tumores adrenocorti- 
cais) ou gonadal (tumores, cistos, sindrome de McCune-Al- 
bright e testotoxicose). As principais causas de PP periférica, ou 
independente de gonadotrofinas, estão resumidas na Tabela 6. 

Das causas de PP periférica, em ambos os sexos, é impor- 
tante lembrar dos tumores da suprarrenal, produtores de an- 
drogênios. Apesar de doença rara (0,2% dos tumores na infan- 
cia), OS carcinomas são os mais recorrentes, em geral até o 2º 
ano de vida. Esses tumores são mais frequentes no sul do Bra- 
sil, sendo que, no estado do Paraná, a incidência chega a ser 15 
vezes maior em razão da mutação TP53. Eles também podem 
estar associados a diversas síndromes genéticas. As manifesta- 
ções clínicas dependem do tipo e da quantidade de hormônios 
produzidos pelo tumor e não têm correlação com o grau de ma- 
lignidade. A concentração de DHEA-S é um bom marcador. O 
teste de supressão da dexametasona diferencia o tumor de su- 
prarrenal da HCSR da forma tardia, pois, no tumor, as concen- 
trações de androgênios suprarrenais não suprimem com a ad- 
ministração da dexametasona, enquanto na HCSR da forma 
tardia, existe supressão. O exame de imagem da glândula su- 
prarrenal também pode auxiliar no diagnóstico diferencial. 

Vale destacar que os tumores germinativos, produtores de 
gonadotrofina coriônica humana (hCG), podem causar PP pe- 
riférica exclusivamente no sexo masculino, independente- 


Tabela 6 Etiologia da puberdade precoce periférica ou 
independente de gonadotrofinas 


Atividade gonadal autônoma 
Síndrome de McCune-Albright 
Puberdade precoce limitada ao sexo masculino 
(testotoxicose) 
Síndrome de Peutz-Jeghers 











Tumores gonadais 
Ovário 
Cisto folicular 
Células da granulosa 
Células da teca 
Combinado 
Testículo 
Células de Leydig 
Células de Sertoli 























Tumores secretores de gonadotrofina coriônica humana (hCG) 
Germinoma 
Hepatoblastoma 
Pinealoma 
Coriocarcinoma 
Teratoma 























Doenças da suprarrenal 
Hiperplasia suprarrenal congênita forma tardia 
Adenoma 



































Hipotireoidismo primário (sindrome de Van Wyk-Grumbach) 

















latrogênico 





mente da ativação do eixo HHG (mesmo que situados no SNC), 
em consequência de o hCG apresentar bioatividade de LH e es- 
timular a produção de testosterona nos testículos. Clinicamen- 
te, os testículos podem não estar acentuadamente aumenta- 
dos, mas estão desproporcionalmente aumentados para o 
grau de virilização do genital externo e para as concentrações 
excessivas de testosterona total. No sexo feminino, esses tu- 
mores não se manifestam como PP, pois tanto o LH quanto o 
FSH sao necessários para a sintese ovariana de estrogênios. 


Avaliação da criança com precocidade sexual 
Avaliação clinica 

O principal objetivo ao avaliar pacientes com distúrbios pube- 
rais é diferenciar as condições chamadas benignas, ou dentro 
dos limites da normalidade, daquelas causadas por doenças, 
como os tumores, que exigem condutas rápidas e objetivas. 
Os pacientes com as características relacionadas a seguir pre- 
cisam sempre ser avaliados para afastar possível anomalia no 
processo de desenvolvimento puberal: 

e aparecimento precoce e/ou evolução acelerada dos caracte- 
res sexuais secundários; 

e sinais clínicos de virilização; 

e estatura acima do canal genético familiar, com prognóstico 
estatural abaixo desse padrão, em virtude da aceleração do 
crescimento e da IO, não proporcional a TE; 

e velocidade de crescimento acima do esperado para sexo e idade. 


A história clínica é sempre o passo inicial do diagnóstico, de- 
vendo-se investigar as condições de nascimento, os antece- 
dentes perinatais de traumatismos, infecções prévias, inges- 
tão acidental de medicamentos, uso de pomadas com 
estrogênios. Também são muito importantes os antecedentes 
de doença neurológica, assim como a pesquisa de possíveis 
sintomas sugestivos, como cefaleia, mudanças de personali- 
dade, alterações de apetite ou alterações visuais. A idade de 
início dos sinais e sintomas não auxilia no diagnóstico etioló- 
gico, com exceção dos hamartomas, que podem se manifestar 
logo após o nascimento. O ritmo de evolução dos caracteres 
sexuais secundários e os dados anteriores de crescimento são 
muito úteis na elaboração de diagnóstico diferencial, princi- 
palmente nos casos de telarca e PP verdadeira. Antecedentes 
familiares, idade da menarca materna, idade e evolução da pu- 
berdade paterna são informações complementares. 

O exame físico deve, obrigatoriamente, incluir os dados de 
estatura, peso e estadiamento puberal de acordo com Tanner. 

Nas meninas, é necessário reconhecer os efeitos da ação do 
estrogênio, como desenvolvimento mamário, crescimento 
dos grandes e pequenos lábios, e os efeitos androgênicos, 
como presença de acne, hirsutismo, aumento de massa mus- 
cular e hipertrofia do clitóris. O diagnóstico diferencial da PP 
central pode apresentar algumas dificuldades, pois o espectro 
de desenvolvimento puberal é muito amplo, abrangendo te- 
larca precoce, antecipação constitucional do crescimento e da 
puberdade (ACCP) e PP central. O desenvolvimento das ma- 
mas ocorre em todas as condições referidas, especialmente na 
fase inicial do quadro, e esse sinal, avaliado de forma isolada, 


não auxilia no diagnóstico diferencial, devendo-se lançar mão 
dos exames subsidiários. 

A presença de manifestações androgênicas orienta a avalia- 
cao no sentido de excluir alteração suprarrenal, lembrando 
que, na PP verdadeira, os pelos púbicos também podem se de- 
senvolver e, algumas vezes, indicam o início da puberdade. 
Tumores da suprarrenal podem não ter massa abdominal pal- 
pável. O diagnóstico diferencial geralmente é feito entre adre- 
narca precoce, tumor de suprarrenal e HCSR da forma tardia. 

Nos meninos, o desenvolvimento dos testículos costuma 
indicar ativação do eixo HHG, enquanto, na puberdade perifé- 
rica, o crescimento do pênis ocorre sem o concomitante 
desenvolvimento testicular, ou o tamanho testicular é 
desproporcional à virilização do genital e a concentração de 
testosterona total. O aumento do volume dos testículos é in- 
dicativo de produção endógena de gonadotrofinas, enquanto 
o aumento do pênis apenas, com presença de pelos púbicos, 
é sugestivo da produção de androgênios, geralmente de ori- 
gem suprarrenal. Tumores produtores de androgênios de 
origem testicular são frequentemente palpáveis. O ritmo de 
crescimento é acelerado quando existem concentrações eleva- 
das de testosterona. 

Outro aspecto importante no exame físico, que pode auxi- 
liar no diagnóstico diferencial entre PP idiopática e neurogêni- 
ca, é o exame neurológico, perímetro cefálico, função motora e 
sensorial e avaliação do fundo de olho. 

Deve sempre ser pesquisada a presença de neurofibromas e 
de lesões maculares pigmentadas (café com leite) com bordos 
regulares, sugestivas de neurofibromatose e associadas a PP 
central (gliomas de vias ópticas). Manchas café com leite com 
bordos irregulares, geralmente segmentares, indicam a pre- 
sença da sindrome de McCune-Albright, associada à PP peri- 
férica. 


Avaliação laboratorial 

Idade óssea 

Visto que os hormônios esteroides aceleram a maturação ós- 
sea, a radiografia de punho e mao para determinação da IO é 
um índice útil de avaliação da progressão dos efeitos hormo- 
nais, que deve ser feita em todas as crianças com distúrbios 
puberais. 


Dosagens de gonadotrofinas e esteroides 
sexuais 

O início da puberdade é marcado pelo aumento na frequência 
e nos picos noturnos de LH e predomínio do LH em relação ao 
FSH. O diagnóstico de puberdade precoce é clínico. No entan- 
to, a dosagem das gonadotrofinas é importante para definir se 
existe ou não ativação do eixo HHG, o que vai determinar a 
proposta terapêutica. As dosagens de gonadotrofinas por téc- 
nicas laboratoriais mais sensíveis, como o ensaio imunofluori- 
métrico (IFMA), possibilitam a utilização das concentrações 
basais. Entretanto, diante da dúvida da participação do eixo 
HHG no processo de puberdade, indica-se a realização do tes- 
te de estímulo para a dosagem das gonadotrofinas, que pode 
ser feito com o LHRH ou seu análogo (GnRHa). 
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A dosagem do estradiol, mesmo com os métodos atuais 
mais sensíveis, não apresenta boa sensibilidade. Dessa forma, 
recomenda-se a avaliação dos efeitos indiretos do estrogênio, 
por meio da CHV ou USG pélvica. Por outro lado, no sexo mas- 
culino, a concentração de testosterona permite uma monito- 
ração adequada da progressão da puberdade. Esse hormônio 
também está elevado, em ambos os sexos, nos tumores da su- 
prarrenal produtores de androgênios. 


Citologia hormonal vaginal ou da urina 
(urocitograma) 

Avalia indiretamente a atividade estrogênica no esfregaço va- 
ginal. O estrogênio propicia descamação desse epitélio, que 
passa de células basais para intermediárias e, por fim, superfi- 
ciais, que refletem ação estrogênica máxima. Estima-se a por- 
centagem de cada tipo celular e calcula-se o índice de matura- 
ção (IM). O IM > 50 é indicativo de atividade estrogênica 
elevada. 


Ultrassonografia pélvica/abdominal 

Possibilita avaliação das gônadas e suprarrenais, descartando 
eventuais tumores. Evidencia também a presença de sinais in- 
diretos de ação estrogênica, como o aumento dos volumes 
uterino e ovariano para a idade, presença de cistos foliculares, 
decorrentes da ativação do eixo HHG e, eventualmente, pre- 
sença de endométrio. 


RM de sela túrcica 
Avalia anormalidades da região hipotalâmico-hipofisária, com 
atenção especial aos tumores dessa região. 

A Tabela 7 resume algumas características clínicas e labora- 
toriais importantes no diagnóstico diferencial dos distúrbios 
puberais envolvendo precocidade sexual. 


Tratamento 

Os principais objetivos do tratamento da PP são: 

e supressão do eixo HHG, da secreção de gonadotrofinas e dos 
esteroides gonadais; 

e regressão dos caracteres sexuais secundários, inclusive mens- 
truações; 

e desaceleração do ritmo de avanço de maturação óssea; 

e recuperação da velocidade de crescimento normal, visando 
ao melhor prognóstico de altura final; 

e normalização dos problemas psicossociais. 


O GnRHa, leuprorrelina ou triptorrelina, na apresentação de- 
pot (Lupron depot”, Neo-Decapeptylº, Triptorelina®, Lec- 
trum®), só está indicado nos casos de PP central, em que exis- 
te ativação das gonadotrofinas. Os resultados dependem da 
estatura dos pais, IO e estatura no início e suspensão do trata- 
mento. Melhores resultados são obtidos quando o tratamento 
é iniciado precocemente e até IO de 12 a 12,5 anos nas meninas 
e 13a 13,5 anos nos meninos. 

O tratamento da PP periférica depende da doença de base, 
mas o GnRHa não está indicado, já que não existe envolvi- 
mento do eixo HHG. 
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Tabela 7 Diferencial entre as principais condições dos distúrbios puberais que envolvem precocidade sexual 


































































































Gonadarca LH > FSH Sinais de virilização Crescimento Idade óssea Androgênios 

Telarca precoce Ausente Ausentes Normal IO = IE = IC Normais para idade 

ACCP Ativação parcial Ausentes Acelerado IO =IE>IC Normais para idade 

Puberdade precoce Presente Ausentes Progressivamente IO > IE > IC Normais para idade 

central acelerado 

Adrenarca precoce Ausente Ausentes Normal ou IO = IE > IC DHEA-S 

aceleração inicial moderadamente 

elevada; 17-OH- 
progesterona e 
testosterona normais 

HCSR tardia Ausente Presentes, clitóris ou Moderado a muito IO > IE > IC 17-OH-progesterona 

pênis 4 acelerado e testosterona muito 

elevadas 

Tumor suprarrenal Ausente Muito presentes, Muito acelerado IO >> IE > IC DHEA-S e 


clitóris ou pênis ff 
progressivamente 


testosterona muito 
elevadas, 17-0H- 

progesterona pode 
estar elevada 























ACCP: antecipação constitucional do crescimento e da puberdade; DHEA-S: sulfato de de-hidroepiandrosterona; FSH: hormônio folículo-estimulante; HCSR: 


hiperplasia congênita da suprarrenal; IC: idade cronológica; IE: idade estatura; IO: idade óssea; LH: hormônio luteinizante. 


Retardo puberal 

Define-se como retardo puberal, nas meninas, a ausência de 
desenvolvimento de mamas após os 13 anos de idade e, nos 
meninos, a ausência do aumento do volume testicular após 
os 14 anos. Além da idade de início da puberdade, outro as- 
pecto que também precisa ser considerado é o ritmo de pro- 
gressão dos caracteres sexuais secundários. De modo geral, 
quando o período de desenvolvimento for superior a 4 a 5 
anos, a partir dos primeiros sinais puberais, até ser atingido 
o volume testicular de adulto ou a menarca, o adolescente 
precisa ser avaliado. 


Diagnóstico clínico e laboratorial 

A avaliação inicial deve ser precedida de história completa do 
paciente, procurando detectar a existência de doenças sistê- 
micas crônicas (renais, hepáticas, cardíacas e gastrointesti- 
nais), além de pesquisar nos antecedentes familiares a pre- 
sença de consanguinidade e o padrão de desenvolvimento 
puberal dos pais. No exame físico, devem ser cuidadosamente 
avaliados peso, estatura, segmento superior e inferior, enver- 
gadura, além das alterações fenotípicas e de um preciso esta- 
diamento puberal (Tanner). É importante avaliar o olfato e o 
campo visual e possíveis alterações no fundo de olho. 

Os exames complementares devem ser realizados de acor- 
do com a suspeita clínica. Na maioria dos casos, a IO e a deter- 
minação das concentrações séricas de LH, FSH, testosterona 
e/ou estradiol são suficientes na avaliação inicial. Outros exa- 
mes como cariótipo, RM de crânio e /ou sela túrcica devem ser 
indicados de acordo com a hipótese diagnóstica. A IO geral- 
mente se correlaciona com o desenvolvimento puberal, mais 
do que coma IC. 

Quando o diagnóstico de retardo puberal não pode ser feito 
apenas em bases clínicas ou de história característica, o diag- 
nóstico diferencial deve determinar se, laboratorialmente, as 
gonadotrofinas séricas são: 


e elevadas, indicando falência gonadal primária (hipogonadis- 
mo hipergonadotrofico); 

e diminuídas, situações em que hipogonadismo hipogonado- 
trófico ou retardo constitucional do crescimento e da puber- 
dade (RCCP) se fazem presentes (Tabelas 8 e 9). 


Retardo constitucional do crescimento e da 
puberdade 

É a causa mais frequente de retardo puberal, considerada va- 
riante da normalidade. Pertencem a esse grupo os adolescen- 
tes que, além do retardo puberal, apresentam estatura e velo- 
cidade de crescimento inadequadas para a IC, mas 
compatíveis com a IO. É comum o relato de casos semelhan- 
tes na família, embora casos esporádicos também possam 
ocorrer. Os períodos de crescimento e maturação são mais len- 


Tabela 8 Etiologia da puberdade atrasada 


Retardo constitucional do crescimento e da puberdade 





Hipogonadismo hipogonadotrófico 





Doenças do sistema nervoso central 
Tumores 

Doenças adquiridas 

Doenças congênitas 
Deficiência isolada de gonadotrofinas 
Síndrome de Kallmann 
Deficiência de gonadotrofinas com olfato normal 
Hipoplasia suprarrenal congênita 
Pan-hipopituitarismo 
Síndrome de Prader-Willi 
Síndrome de Laurence-Moon-Biedl 
Doenças crônicas 
Anorexia nervosa 
Atletas femininas com atividade física intensa 
Hipotireoidismo 





Hipogonadismo hipergonadotrófico 





Síndrome de Klinefelter 

Síndrome de Turner 

Falência testicular ou ovariana primária 
Anorquia ou criptorquidia 





Tabela 9 Diagnóstico diferencial de puberdade atrasada 





































































































RCCP Pan-hipopituitarismo 
Estatura Normal ou baixa Baixa 
| lOc o atrasada Atrásada 
IO:IE o Normal Atrasada 
Estirão puberal “o Ausente 
LH/FSH basais Pré-puberais Diminuídos 











Teste do GnRH Sem resposta Sem resposta 
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Hipogonadismo 
hipergonadotrófico 


Deficiência isolada de 
gonadotrofinas 








Normal ou alta Normal, baixa ou alta 
















































































Normal Normal 
Normal Normal 
Ausente Ausente 
Diminuídos 


Aumentados 








Sem resposta Hiper-resposta LH > FSH 







































































Testosterona/estrogênio Diminuído ou normal Diminuído Diminuído Diminuído ou normal 
Adrenarca = |O Atrasada =IC =IC 
Observação Evolução normal Pesquisar tumor da Idiopática (9), Pesquisar Solicitar cariótipo 


região hipotalâmico- 


-hipofisária 


anosmia (0) 











































































































FSH: hormônio foliculo-estimulante; GnRH: hormônio liberador de gonadotrofinas; IC: idade cronológica; IE: idade estatural; IO: idade óssea; LH: hormônio 


luteinizante; RCCP: retardo constitucional do crescimento e da puberdade. 


tos para todos os estágios do desenvolvimento, desde o atraso 
no aparecimento inicial dos pulsos de GnRH até o desenvolvi- 
mento físico. O diagnóstico é mais frequente no sexo masculi- 
no, e uma das causas prováveis, talvez, seja a maior procura 
por avaliação, que pode ser causada pela pressão social e pelos 
distúrbios emocionais que costumam comprometer os meni- 
nos menos desenvolvidos. 

Algumas endocrinopatias podem se associar ao RCCP, 
como diabete melito com controle inadequado, hipotireoidis- 
mo adquirido e sindrome de Cushing. Uma endocrinopatia 
que merece atenção especial é a deficiência isolada de GH, que 
constitui diagnóstico diferencial importante, visto que ambas 
as condições comprometem a velocidade de crescimento e a 
maturação óssea. Várias doenças crônicas têm o RCCP como 
um dos seus principais sintomas, entre essas a doença intesti- 
nal inflamatória, insuficiência renal crônica, doença cardíaca, 
pulmonar (fibrose cística e asma), hematológica (anemia he- 
molítica e anemia falciforme), além das doenças hepáticas. O 
distúrbio nutricional também pode ser causado pela falta de 
ingestão calórica, como na anorexia nervosa, que também se 
caracteriza por alteração hipotalâmica das gonadotrofinas. 
Gasto energético excessivo, como o que ocorre com atletas em 
treinamento, ginastas e corredores, também pode afetar o de- 
senvolvimento puberal (ver Tabelas 8 e 9). 


Hipogonadismo hipogonadotrófico 

Representa um grupo de doenças com comprometimento hi- 
potalâmico ou hipofisário, que resulta na deficiência das gona- 
dotrofinas circulantes. Pode ser causado por defeitos genéti- 
cos, que alteram o desenvolvimento hipotalâmico, ou ser 
adquirido, após lesão craniana inflamatória, tumoral ou trau- 
mática. O diagnóstico diferencial entre RCCP e hipogonadis- 
mo hipogonadotrófico é, geralmente, difícil, sobretudo nas si- 
tuações em que não se documenta a alteração do olfato. 
Clinicamente, os pacientes com deficiência de gonadotrofinas 
apresentam, até o período puberal, estatura e IO proporcio- 
nais a IC, contrastando com aqueles com RCCP. Como a secre- 
ção dos esteroides gonadais está comprometida, a velocidade 


de crescimento é diminuída e existe um prolongamento do pe- 
riodo de crescimento, o que leva a alta estatura com propor- 
ções eunucoides. O teste do GnRH raramente diferencia o 
RCCP do hipogonadismo hipogonadotrófico, sendo que, mui- 
tas vezes, essa distinção é feita apenas com o acompanha- 
mento clínico. As causas mais frequentes de hipogonadismo 
hipogonadotrófico estão resumidas na Tabela 8. 

A sindrome de Kallmann é a forma mais comum de defi- 
ciência isolada de gonadotrofinas, associada a hipoplasia ou 
aplasia dos lobos olfatórios e hiposmia ou anosmia. Ocorre a 
partir do defeito na migração dos neurônios produtores de 
GnRH do placódio olfatório para a região média basal do hipo- 
tálamo. Estudos genéticos mostram que ocorre deleção do 
gene KAL (KALI), encontrado na região Xp22.3, sendo a trans- 
missão ligada ao X ou autossômica dominante ou, ainda, 
autossômica recessiva. Outras anormalidades associadas a 
sindrome incluem criptorquidia, micropênis, surdez neuros- 
sensorial, palato fendido, malformação renal, nistagmo, epi- 
lepsia, manchas café com leite e retardo mental. 

Outros genes, que também participam na migração dos 
neurônios de GnRH e sua síntese e secreção, também podem 
estar envolvidos na etiologia do hipogonadismo hipogonado- 
trófico idiopático congênito, associado ou nao a anosmia. 

A deficiência funcional das gonadotrofinas pode ocorrer em 
doenças sistêmicas crônicas, desnutrição, anorexia nervosa, 
bulimia, excesso de atividade física e hipotireoidismo. Nesses 
casos, 0 eixo HHG é normal e a puberdade instala-se esponta- 
neamente, depois de corrigido o fator causal. 

O hipogonadismo hipogonadotrófico pode estar associado 
a sindromes genéticas complexas, dentre elas a displasia sep- 
to-óptica, caracterizada por defeitos na linha mediana (fenda 
palatina, hipertelorismo e hipospádia) ou anomalias na em- 
briogênese hipotalâmico-hipofisária, com deficiências de to- 
dos os hormônios adeno-hipofisários, incluindo as gonadotro- 
finas (mutações de PROP-1 e HESX-1). Outras síndromes, 
também associadas a essa forma de hipogonadismo, são Pra- 
der-Willi e Laurence-Moon-Biedl, importantes no diagnóstico 
diferencial de obesidade. 
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As doenças intracranianas, neoplásicas ou inflamatórias, 
algumas terapias para tratamento de tumores intracranianos 
(radioterapia ou cirurgia) e até mesmo traumas são causas 
bastante frequentes de hipogonadismo hipogonadotrófico. Os 
tumores hipotalâmico-hipofisários podem afetar a secreção 
de gonadotrofinas, assim como dos outros hormônios hipofi- 
sários. O craniofaringioma é o tipo mais comum de tumor hi- 
potalâmico-hipofisário associado ao atraso ou a ausência de 
desenvolvimento puberal, sendo causado pela presença tu- 
moral ou pela remoção cirúrgica do tumor e/ou radioterapia 
(ver Tabelas 8 e 9). 


Hipogonadismo hipergonadotrófico 

A concentração elevada de gonadotrofinas, em resposta a falên- 
cia gonadal e à ausência da retroalimentação negativa exercida 
pelos esteroides sexuais, caracteriza esse grupo de doenças. Os 
pacientes apresentam ausência de desenvolvimento puberal 
com concentrações baixas de testosterona ou estrogênios, na 
presença de concentrações elevadas de LH e FSH. A presença 
de gonadotrofinas elevadas e/ou hiper-resposta ao teste do 
GnRH direciona o diagnóstico para esse tipo de hipogonadismo. 
As formas mais comuns estão associadas as alterações dos cro- 
mossomos sexuais. As causas mais frequentes de hipogonadis- 
mo hipogonadotrófico estão resumidas na Tabela 8. 

A sindrome de Klinefelter é a forma mais frequente de hi- 
pogonadismo no sexo masculino. O retardo puberal é causado 
pela disgenesia dos túbulos seminiferos. A função das células 
de Leydig é variável, e a produção de testosterona pode ser 
baixa ou próxima do normal, porém a espermatogênese é au- 
sente. A puberdade pode iniciar na idade adequada, mas não 
evolui de forma apropriada. O cariótipo mais comum é 47,XXY 
e suas variantes. As alterações fenotípicas incluem alta estatu- 
ra, com proporções eunucoides, micropênis, testículos peque- 
nos e endurecidos e ginecomastia. A capacidade intelectual é 
geralmente limitada, assim como a adaptação social. 

A sindrome de Turner é a causa mais frequente de hipogo- 
nadismo no sexo feminino. Caracteriza-se pelo cariótipo 45,X0 
e mosaicismos diversos, disgenesia gonadal e diversas altera- 
ções fenotípicas, como baixa estatura, pescoço curto e alado, 
implantação baixa da linha do cabelo, palato em ogiva, pteri- 
gio, cúbito valgo, hipertelorismo mamário, linfedema (ao nas- 
cimento), anormalidades renais e cardíacas. As concentrações 
das gonadotrofinas séricas são extremamente altas entre o 
nascimento e 4 anos de idade, diminuem no período pré-pu- 
beral e tornam a ser elevadas por volta dos 10 anos, em espe- 
cial o FSH. 


As causas adquiridas de falência gonadal englobam a insu- 
ficiência testicular primária, que pode ocorrer após quimiote- 
rapia e/ou radioterapia local. Orquite após caxumba, trauma, 
torção testicular e criptorquidia também estão entre possíveis 
causas. A insuficiência ovariana primária pode ser decorrente 
de vários fatores causais, como quimioterapia, radioterapia ou 
associada à doença autoimune e defeitos enzimáticos (ver Ta- 
belas 8 e 9). 


Tratamento 

As medidas terapêuticas devem ser dirigidas de acordo com as 
doenças de base. No caso de RCCP, a rigor, o tratamento medi- 
camentoso não é necessário, e o enfoque do acompanhamen- 
to deve ser monitorar o desenvolvimento do indivíduo, consi- 
derando sua velocidade de crescimento e sinais de maturação 
puberal, reassegurando-o de suas possibilidades e de seu bom 
prognóstico de amadurecimento, fertilidade e estatura final. 
Nos casos em que a condição emocional exigir, pode-se admi- 
nistrar doses baixas de esteroide sexual, após os 13 anos na 
menina e 14 anos no menino, durante 6 meses, observando-se 
a resposta. 

Nos casos de hipogonadismo hipo ou hipergonadotrófico, 
em que o dano é permanente, aumentam-se progressivamen- 
te as doses de esteroides sexuais, após ciclos de reposição em 
baixa dosagem, até uma dose de manutenção do adulto. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a puberdade normal. 

* Reconhecer os distúrbios puberais (puberdade precoce 
e retardada) e seus diferenciais. 

e Conhecer as possibilidades terapêuticas para os 
distúrbios puberais. 
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DIABETE MELITO 


Luis Eduardo P. Calliari 


Introdução 

Como na maioria das outras areas da endocrinologia, o diabe- 
te melito (DM) é atualmente compreendido e tratado de for- 
ma diferente do que era até poucos anos atrás. Além disso, sua 
incidência na faixa etária pediátrica está aumentando em 
muitas partes do mundo, inclusive no Brasil. Assim, os pedia- 
tras devem atualizar seus conhecimentos a respeito da doença 
para que possam manter e reforçar os vínculos com seus pa- 
cientes portadores de diabete, além de trabalhar em conjunto 
com o endocrinologista pediátrico. 

O DM é uma sindrome metabólica caracterizada pela pre- 
sença de hiperglicemia,! com várias etiologias possíveis. Os 
avanços médicos dos últimos 30 anos permitiram um conhe- 
cimento maior da etiopatogenia de muitas dessas condições e 
de sua evolução, o que vem modificando a classificação e o tra- 
tamento do diabete. 


Diagnóstico 

O diagnóstico de DM é baseado nos valores de glicemia tanto 
em jejum quanto após teste de sobrecarga oral de glicose (teste 
de tolerância a glicose oral - TTGO), como mostra a Tabela 1. 
Mais recentemente, a Associação Americana de Diabetes in 
cluiu valores de HbAlc para o diagnóstico de diabete, mas 
eles não têm sido utilizados para a faixa etária pediátrica. 


Tabela 1 Valores de glicemia plasmática (mg/dL) para 
diagnóstico de diabete melito e estágios intermediários 














Categoria Jejum* 120 minutos Ao acaso 
após TTGO** 
Glicemia < 100 < 140 
normal 
Tolerância >100a< =>140a< 200 
diminuída à 126 
glicose 
Diabete > 126 > 200 > 200 com 
melito sintomas típicos*** 





* 8 horas sem ingestão calórica. 
** TTGO: teste de tolerância à glicose oral (1,75 g/kg até o máximo de 75 9). 
*** Perda de peso, poliúria, polidipsia. 


Classificação 
A classificação atual do DM leva em consideração a etiologia 
do processo, como mostra a Tabela 2.º 

A presença de DM na infância ou na adolescência sempre 
foi associada ao DM tipo 1, porém, a maioria das causas descri- 
tas na Tabela 2 pode ocorrer nessa faixa etária, ao contrário do 
que se acreditava anteriormente. Apesar de o DM] ainda ser a 
causa mais prevalente de DM nessa faixa etária em nosso 
meio, o pediatra atualmente tem que ter em mente que DM 
neonatal, DM tipo 2, MODY, DM secundário a fibrose cística, 
entre outros, podem ocorrer em crianças ou adolescentes, em 
frequência variada. 

O conhecimento das características dessas doenças é fun- 
damental no estabelecimento de um diagnóstico correto para 
que o tratamento seja adequado. 


Tabela 2 Classificação etiológica do DM 
DM 1 

Autoimmune 

Idiopático 

DM 2 


Associado à resistência insulínica e/ou à deficiência de secreção 
insulínica pancreática 


Outros tipos específicos 


Defeitos genéticos da célula beta 





Cromossomo 20, HNF-4alfa (MODY 1) 





Cromossomo 7, glicoquinase (MODY 2) 





Cromossomo 12, HNF-lalfa (MODY 3) 





Cromossomo 13, insulin promoter factor-1 (IPF-1; MODY 4) 








Cromossomo 17, HNF-1 beta (MODY 5) 





Cromossomo 2, NeuroD1 (MODY 6) 





DNA mitocondrial 





Síndrome de Wolfram 





DM neonatal permanente 





DM neonatal transitório 





(continua) 
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Tabela 2 Classificação etiológica do DM (continuação) 


Defeitos genéticos da ação da insulina 








Leprechaunismo 








Lipodistrofia congênita ou atrófica (sindrome de Berardinelli) 








Resistência insulínica tipo A 








Sindrome de Rabson-Mendenhall 





Doenças do pâncreas exócrino 





Fibrose cística 








Hemocromatose 








Neoplasia 








Pancreatite 








Pancreatopatia fibrocalculosa 








Ressecção pancreática 








Trauma 


Endocrinopatias 





Acromegalia 








Aldosteronoma 








Síndrome de Cushing 








Feocromocitoma 


Glucagonoma 








Hipertireoidismo 








Somatostatinoma 








Induzido por drogas ou substâncias químicas 








Diuréticos e anti-hipertensivos: clortalidona, clonidina, diazóxido, 
furosemida, metazolona, tiazídico 








Hormônios: ACTH, glucagon, glicocorticoides, anticoncepcionais 
orais, hormônio de crescimento, hormônios tireoidianos 








Agentes neuro e psicoativos: clorprotixeno, difenil-hidantoinas, 
haloperidol, carbonato de lítio, fenitoína, fenotiazinas, levodopa, 
antidepressivos tricíclicos 








Agonistas beta-adrenérgicos: adrenalina, noradrenalina, 
isoproterenol 








Anti-inflamatorios: indometacina 








Agentes antineoplasicos: haloxano, L-asparaginase, 
estreptozocina 








Outras: ciclosporina, isoniazida, acido nicotinico, interferon-beta, 
vacor raticida 





Infecções 








Citomegalovirus 








Rubéola congênita 





Formas incomuns de DM imunomediado 








Síndrome de Stiff-Mann 








Anticorpo antirreceptor de insulina 








Outras síndromes genéticas associadas ao DM 





Porfiria 








Síndrome de Alstrôm 








Síndrome de Down 
Síndrome de Klinefelter 


Síndrome de Lawrence-Moon-Biedl 








Síndrome de McCune-Albright 








Sindrome de Prader-Willi 








(continua) 
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Outras síndromes genéticas associadas ao DM 











Síndrome de Refsum 











Síndrome de Turner 








Síndrome de Werner 








Ataxia de Friedreich 


Coreia de Huntington 








Distrofia miotônica de Steinert 











Pseudo-hipoparatireoidismo 








Diabete gestacional 


Características clínicas dos principais tipos 

de diabete na infância e na adolescência 

DM1 

Na maioria dos casos de DM], o quadro clínico é bastante su- 
gestivo, com polidipsia, polifagia, poliúria e perda de peso. Se 
o diagnóstico não for suspeitado nesse momento, o paciente 
progredirá com quadro de desidratação e acidose, podendo 
chegar a cetoacidose diabética (CAD). 


DM2 


As características do DM2 na adolescência são muito seme- 
lhantes as dos adultos, visto que a base etiopatogênica é a 
mesma: resistência insulínica associada a deficiência na pro- 
dução de insulina. Geralmente, acomete adolescentes obesos, 
portadores de acantose nigricante, mais frequentemente do 
sexo feminino. Antecedentes familiares de DM aumentam o 
risco de evolução para a doença. 

O quadro clínico inicial é muito variável, podendo ser assin- 
tomático, oligossintomático (apenas com discreta poliúria e 
polidipsia) e até sintomatologia mais evidente, como polise e 
perda de peso, simulando DM1. Na adolescência, a evolução 
para CAD no DM2 é mais frequente que no adulto.” A conduta 
inicial depende do estado do paciente, podendo-se indicar 
apenas dieta associada a hipoglicemiantes orais ou insulina. 


Diabete monogênico 

Diabete neonatal 

Deve-se pensar em DM neonatal em todo paciente que apre- 
senta DM nos primeiros 6 meses de vida. Embora a hiperglice- 
mia seja importante, é raro que os sintomas de poliúria e poli- 
dipsia sejam percebidos pela família, fazendo o lactente 
chegar em estado avançado de desidratação, apresentando ir- 
ritabilidade, taquidispneia (muitas vezes confundida com 
broncoespasmo) e até mesmo sinais de choque hipovolêmico. 


Maturity-onset diabetes of the young (MODY) 

É causado por alterações monogênicas que interferem na se- 
creção de insulina pelo pancreas. Diversas mutações foram 
descritas, levando a classificação de diferentes tipos de MODY, 
que podem apresentar quadro clínico variado. Via de regra, 
são pacientes com pouca secreção de insulina, portanto, ma- 
gros, € OS sintomas iniciais dependem do grau de insulinope- 


nia. Em razão de seu caráter genético, é comum acometer 
mais de duas gerações da mesma família. 

Os dois tipos de MODY mais frequentes são o MODY-GCK 
(ou MODY 2) eo MODY HNF-1-alfa (ou MODY 3), inclusive no 
Brasil.º Pacientes com MODY-GCK geralmente apresentam 
um fenótipo característico, com valores pouco elevados de gli- 
cemia e HbAlc, sem sintomas ou com sintomas leves de hi- 
perglicemia. Não há necessidade de tratamento nesse tipo de 
situação. 

Ja o MODY-HNF-1-alfa apresenta um DM que se inicia 
mais insidiosamente, simulando um DM2, mas pode evoluir 
com quadro típico de polis, simulando um DM1. A importân- 
cia do diagnóstico etiológico reside no fato de geralmente ha- 
ver boa resposta a sulfonilureias. 

Outros tipos de MODY podem ter graus mais severos de insuli- 
nopenia e simular DM], inclusive com insulino-dependéncia.’ 


Diabete mitocondrial 

Alterações no DNA mitocondrial podem afetar vários órgãos, 
inclusive o pâncreas. Como a função mitocondrial é funda- 
mental nesses tecidos, o DM está geralmente associado a ou- 
tras alterações, principalmente em músculos e nervos. 

O quadro mais comum é a associação entre DM e surdez. Na 
faixa etária pediátrica, o quadro de DM pode se assemelhar mais 
a um DM insulino-dependente, como na sindrome de Kerns- 

-Sayre, mas é mais comum encontrar pacientes previamente 
diagnosticados como DM2, não insulino-dependentes, porta- 
dores de alteração mitocondrial em associação com surdez. 

É importante lembrar que o padrão de herança obedece à 
transmissão do DNA mitocondrial mutado, que se dá pelo 
óvulo materno. 


Outros tipos de DM 

Diabete relacionado a fibrose cística,’ secundário a neoplasias, 
Cushing ou outras doenças, geralmente é diagnosticado a par- 
tir da condição primária. Muitas vezes, não há sintomatologia 
específica da hiperglicemia, sendo indicada a busca ativa dos 
tipos de DM por meio de exames de triagem, como glicemia de 
jejum ou TTGO. 


Epidemiologia 
O DMI ocorre principalmente em crianças e adolescentes e, as 
vezes, em adultos jovens, sendo raro em adultos e idosos. Não 
ha preferência por sexo ou condição socioeconômica. O risco 
populacional de desenvolvimento de DM] é de 0,4%, aumen- 
tando para 50 a 70% em gêmeos monozigóticos de diabéticos. 
Quando o parentesco é entre pais, filhos ou irmãos, o risco mé- 
dio é de 5 a 8%. Em famílias com dois membros portadores de 
diabete, o risco para os não afetados é de 30%. Estudos em fa- 
mílias múltiplas identificaram maior suscetibilidade depen- 
dente do grau de identidade genética com o afetado e correla- 
ção entre risco e número de alelos em comum com o caso índice. 
A incidência global de DM] é bastante variada, de 0,7 no Pa- 
quistão até 34,9 casos por 100.000 habitantes por ano na Finlan- 
dia, representando uma variação de 400 vezes. É maior em cau- 
casianos e menor em negros, hispânicos e asiáticos. No estado 
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de São Paulo, é de 7,4/100.000 habitantes por ano,” contudo, 
essa incidência vem sofrendo considerável aumento nos últimos 
anos, como mostram estudos de diversos países. Alguns levan- 
tamentos europeus sugerem que esse aumento seja maior nas 
faixas etárias mais baixas, em menores de 5 anos. Considerando- 
-se a idade ao diagnóstico, observa-se que existem dois picos de 
incidência, entre 5 e 7 anos de idade e durante a puberdade. 


Etiopatogenia 
O DMI é uma doença crônica na qual ocorre interação entre fa- 
tores genéticos e ambientais que induzem uma reação autoi- 
mune contra as células beta pancreáticas e evolui com insuli- 
nopenia relativa ou absoluta, culminando com hiperglicemia.” 
Alguns indivíduos nascem com uma predisposição genéti- 
ca para o desenvolvimento da doença. Em certo momento de 
suas vidas, há o contato com algum fator ambiental que age 
como “gatilho”, desencadeando um processo autoimune. Tan- 
to a imunidade celular quanto a humoral direcionam-se espe- 
cificamente contra as células beta, levando a sua destruição 
progressiva. Inicialmente, ocorre diminuição da secreção de 
insulina, mas com manutenção dos níveis glicêmicos e sem 
repercussão clínica. Posteriormente, há a evolução progressi- 
va dos sintomas e sinais típicos, quando, geralmente, é feito o 
diagnóstico. Finalmente, alguns meses após o diagnóstico cli- 
nico, a destruição maciça das células beta cursa com insulino- 
penia absoluta e dependência da insulina exogena” (Figura 1). 
Mesmo quando o quadro clínico é evidente, estudos suge- 
rem que ainda existe um percentual de células beta funcio- 
nantes (20 a 30% do total inicial), responsáveis pela secreção 
de insulina, e permitindo a ocorrência da fase de “lua-de-mel” 
ou fase de remissão nos primeiros meses após o diagnóstico, 
quando a necessidade de insulina exógena é muito pequena. 


Fatores genéticos 
Existem inúmeras evidências relacionando fatores genéticos 
ao DM1 e ao risco de desenvolvimento da doença. 

O DM] tem padrão de herança poligênica, modulada por fa- 
tores ambientais. Os genes mais implicados em seu apareci- 
mento estão localizados na região do HLA de classe II do MHC, 
no cromossomo 6p21, responsável por 60% do risco de evolu- 
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Figura 1 Evolução da fase pré-clínica do DM1, representada 


pelo percentual de células beta pancreáticas. 
GTTEV: teste de tolerância à glicose endovenoso. 
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ção para DMI. Cerca de 95% dos pacientes com DM1 possuem 
antígenos de classe II HLA DR3 ou DR4. A associação que 
confere maior risco de desenvolvimento de DM1 é HLA 
DR3/4, aproximadamente 7 a 10 vezes maior, seguida pelos 
homozigotos DR4 e DR3 (risco 2 a 3 vezes maior). Aparente- 
mente, o DR4 atua de maneira dominante, enquanto o DR3 
atua de maneira recessiva. No entanto, 40% dos indivíduos 
normais também expressam esses alelos, sugerindo que deve 
haver uma composição genética para que ocorra a doença." 

A região do DQ também é fortemente associada à suscetibi- 
lidade, havendo genótipos que aumentam e que diminuem o 
risco de evolução para DM1. Nesse lócus, são codificadas pro- 
teínas importantes para o reconhecimento imunológico e a 
apresentação de antígenos. Em caucasianos, os heterodime- 
ros DQA1*0301, DQB1*0302 e DQAI*0501 e DQB1*0201 apre- 
sentam forte associação ao DM1. 

Outros autores descobriram que a ausência do ácido aspár- 
tico na posição 57 da cadeia beta do DQ em homozigose (nao 
Asp/não Asp) confere um risco relativo aproximadamente 
100 vezes maior para DM1. A presença do ácido aspártico em 
pelo menos um dos alelos do DQ beta teria, portanto, caráter 
protetor contra a doença. Além disso, a presença de arginina 
na posição 52 da cadeia alfa também confere maior suscetibili- 
dade ao aparecimento da doença, principalmente se associa- 
da a falta do ácido aspártico na cadeia beta. Ambas as posi- 
ções são localizações críticas da molécula do HLA, que 
permite ou impede a apresentação do antígeno aos receptores 
das células T e ativa a cascata autoimune. 

Alguns haplótipos do MHC estão negativamente associa- 
dos a presença de DM1, sendo chamados de genes “protetores” 
e encontrados em menos de 1% dos pacientes. A presença do 
DR2 com os haplotipos DQB1*0602, DRB1*0403 e DQA1*0102 
parece ter efeito dominante, já que o DQB1*0602 protege do 
diabete mesmo na presença de alelos do sistema HLA de alto 
risco para a doença. 

Essas descrições foram feitas em populações caucasianas, 
porém, em outros grupos étnicos, a suscetibilidade pode en- 
volver outros alelos. No Brasil, há estudos de várias popula- 
ções, sendo que a maior associação foi feita com os alelos 
DQB1*0302 e DQA1*03, havendo associação entre DQB1*0301 
e efeito protetor. Polimorfismos dos genes da insulina e do 
CTLA4 nao estiveram associados a maior risco em uma das 
populações estudadas.” 

A influência do HLA na suscetibilidade ao DM] é inquestio- 
nável, embora não seja a única alteração genética envolvida na 
etiopatogenia da doença. Existem outros genes envolvidos, 
sendo que pelo menos 20 loci não HLA contribuem para o au- 
mento do risco, entre eles genes TAP (transporter involved in 
antigen presentation) 1 e 2, genes mitocondriais e genes que co- 
dificam citocinas e receptores de células T. 

Outros importantes genes não HLA associados ao risco de 
DM1 são o gene da insulina, no cromossomo 11 (11p5.5), po- 
dendo estar relacionado a transcrição do gene no timo duran- 
te seu desenvolvimento (importante para o estabelecimento 
da autotolerância), e o gene do CTLA4, no cromossomo 2 


(2933). 


Recentemente, foi descrita a associação entre DM] e o gene 
PTPN22, que poderia ser responsável pela progressão para a 
autoimunidade persistente contra as células beta.! 


Fatores ambientais 

A presença do risco genético, entretanto, não garante o desen- 
volvimento do DM1. Parece haver a necessidade de algum fa- 
tor desencadeante da doença relacionado ao meio ambiente. 
Vários fatores são potencialmente implicados no desencadea- 
mento do processo de autoimunidade contra as células B, 
como alimentos, medicamentos, infecções virais, sazonalida- 
de e localização geográfica, mas há evidências que sugerem 
que, entre esses, os vírus são os mais importantes.” 

A hipótese da ligação do DM1 a fatores alimentares ganhou 
maior atenção, especialmente entre os pediatras, com os estu- 
dos citando a associação entre anticorpos contra um dos com- 
ponentes do leite de vaca, a albumina sérica bovina (BSA) e a 
maior prevalência de DM1. Esses estudos foram estimulados 
inicialmente por dados epidemiológicos que mostravam cor- 
relação inversa entre a época de introdução do leite de vaca na 
dieta de lactentes e o DM1. Em seguida, foi demonstrada a 
presença de uma região de 17 aminoácidos na estrutura da 
BSA, muito semelhante a uma proteina de 69K da superfície 
da célula beta.” Esse achado sugere a ocorrência de mecanis- 
mo autoimune de mímica molecular. No entanto, outros auto- 
res não encontraram maior positividade dos anticorpos anti- 
-BSA em pacientes diabéticos, permanecendo aberta, portanto, 
a questão da relevância da introdução precoce do leite de vaca 
no desenvolvimento do DM1. Estudos prospectivos estão sen- 
do conduzidos para elucidar a questão, sendo o maior deles o 
BABYDiab, que não mostrou impacto significativo de vacinas 
ou amamentação com leite materno e diabete.” 

Infecções virais podem causar destruição das células beta 
por infecção e destruição direta das células B (Coksakie A) ou 
colaborando para desencadear ou exacerbar um processo crô- 
nico já previamente iniciado (rubéola, CMV, Epstein-Barr). 


Alterações imunológicas 
As maneiras pelas quais os agentes virais podem desencadear 
o processo imune são muito discutidas. O mecanismo de mi- 
mica molecular é o mais aceito, visto que haveria resposta 
imune contra uma célula infectada por um vírus cuja proteína 
apresenta uma sequência de aminoácidos muito semelhante 
as proteínas da célula beta. Nesse modelo, a célula infectada 
apresenta o antígeno viral processado aos linfócitos T CD8, via 
HLA classe I. Esses linfócitos iniciam ação citotóxica contra a 
célula infectada, mas também contra as células beta, em virtu- 
de da semelhança dos antígenos. Paralelamente, os macrófa- 
gos infectados ou que tenham fagocitado o vírus apresentam 
peptídios virais aos linfócitos T CD4 por meio dos antígenos 
HLA classe II. Os linfócitos T CD4 estimulam, por meio de in- 
terleucinas, a produção de linfócitos B que, por sua vez, pro- 
duzirão anticorpos contra as células beta, associando-se à 
ação citotóxica dos linfócitos T CD8.” 

Um modelo alternativo baseia-se na infecção viral da pró- 
pria célula beta. A infecção leva a liberação de citocinas (p.ex., 


interferon-alfa) e outros mediadores do processo inflamatório, 
induzindo a expressão de moléculas de adesão no endotélio 
vascular das ilhotas pancreáticas. Ocorre, então, o extravasa- 
mento e a adesão de leucócitos circulantes e a apresentação de 
antígenos pelas células beta infectadas aos macrófagos e linfó- 
citos. Os linfócitos T CD8 iniciam processo de citotoxicidade e 
os macrófagos ativados produzem citocinas e radicais livres, 
que aumentam a toxicidade contra a célula beta e atraem lin- 
fócitos T CD4 para o local. Estes, a semelhança do ocorrido no 
mecanismo de mímica molecular, estimulam os linfócitos B a 
produzir anticorpos contra as células beta.” 

A apresentação de antígenos específicos das células beta 
por macrófagos via células apresentadoras de antígenos (APC) 
as células TCD4 auxiliares (Th) é a primeira fase do processo. 
As células Thl ativadas secretam interleucina (IL) 2 e interfe- 
ron-gama, que inibem a produção pelas células Th2 de IL-4 e 
10. Há, então, ativação de macrófagos e de células T citotóxi- 
cas, que destroem as células beta por meio de vários mecanis- 
mos, como produção de radicais livres, óxido nítrico e outras 
citocinas. Histologicamente, esse processo é reconhecido 
como insulite, com presença de infiltrado linfocitário acompa- 
nhado por macrofagocitose e neutrófilos. À medida que a evo- 
lução se torna crônica, as células beta são progressivamente 
depletadas. 

Modelos experimentais têm demonstrado que a resposta 
insulínica aguda à glicose começa a se tornar indetectável 
mesmo quando 40% das células beta ainda estão presentes. 
Durante a fase pré-clínica tardia e próxima ao diagnóstico, é 
provável que muito da deficiência insulínica decorra de uma 
inibição funcional das células beta mediada pelas citocinas. 
Este seria um mecanismo parcialmente reversível, pois a 
maioria dos pacientes experimenta certa recuperação da fun- 
ção das células beta, que se reflete pelo aumento nos níveis de 
peptídio C.” 

A destruição final das células beta resulta de um assalto 
múltiplo de células (macrófagos, linfócitos CD4 e CD8) asso- 
ciado a vários mecanismos de lesão (lesão por radicais livres, 
citocinas e toxicidade mediada por células TCD8). Estudos do 
pancreas de pacientes que foram a óbito durante a primeira 
descompensação, ou seja, em fase clínica inicial, mostram in- 
tenso infiltrado linfocitário. Encontrou-se também, na maio- 
ria dos casos, reação imuno-histoquimica positiva para gluca- 
gon e somatostatina e negativa para insulina, sugerindo que a 
lesão seja realmente especifica para as células beta e que as cé- 
lulas alfa e gama não sejam primariamente afetadas.” 

Independentemente do estímulo inicial, o processo de des- 
truição das células beta ocorre de forma lenta e, durante certo 
tempo, não há sintomatologia clínica. Nessa fase, as células 
beta sofrem agressão autoimune e utilizam-se de fatores de 
defesa. A maioria das células não resiste, mas algumas podem 
recuperar total ou parcialmente sua função normal. 

A destruição das células beta que ocorre até o diagnóstico 
não prossegue com a mesma intensidade após o início da tera- 
péutica com insulina. Acredita-se que a introdução de insulina 
exógena acarreta menor solicitação da produção desse hormô- 
nio pelo pâncreas, o que leva à menor exposição de antígenos 
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de superficie e, consequentemente, diminui a rapidez do pro- 
cesso de destruição celular. Com a redução da intensidade do 
processo de autoimunidade, a célula pode utilizar mecanis- 
mos de reparação, melhorando sua capacidade funcional. 

Desde o início do desenvolvimento do processo autoimune 
até o aparecimento clínico da doença, pode haver um hiato de 
vários anos. Mesmo durante a fase pré-hiperglicêmica, já exis- 
te a possibilidade de detectar, no soro desses pacientes, mar- 
cadores imunológicos do DM. Os marcadores mais utilizados, 
do ponto de vista clínico, são os anticorpos anti-ilhotas pan- 
creáticas (ICA), os autoanticorpos anti-insulina (AAI), os an- 
ticorpos antidescarboxilase do ácido glutâmico (GAD), o anti- 
tirosinofosfatase ICA 512 /1A2 e o anticorpo antitransportador 
8 de zinco (ZnT8). A presença de dois ou mais anticorpos re- 
presenta elevado risco de evolução para diabete.” 


Alterações metabólicas 

Após a instalação do processo autoimune, começa a haver 
destruição das células beta e diminuição progressiva da secre- 
ção de insulina.” Antes que os níveis glicêmicos estejam con- 
sistentemente elevados, ocorre perda da primeira fase de se- 
creção insulínica (PFSI), detectada a partir do teste rápido de 
tolerância a glicose endovenosa.” 

A progressão da lesão leva também à redução da resposta 
insulínica tardia, levando a intolerância à glicose, que é carac- 
terizada laboratorialmente pelo TTGO alterado. Na infância e 
na adolescência, essa fase assintomática geralmente passa 
despercebida, sendo raramente detectada. 


Quadro clínico 

Os sintomas típicos do DM1 são poliúria, polidipsia, polifagia e 
perda de peso e decorrem secundariamente da hiperglicemia. 
Os níveis aumentados de glicose sanguínea são filtrados pelo 
glomerulo renal e são reabsorvidos apenas parcialmente, ja 
que ultrapassam seu transporte maximo tubular. Ha glicosúria, 
que exerce efeito osmótico, aumentando a perda hídrica. A 
poliúria instalada ativa mecanismos de compensação, levando 
a polidipsia. Quando esses sintomas estão presentes, o 
diagnóstico clínico não é difícil de ser realizado. Geralmente 
iniciam de forma abrupta, mas podem ocorrer insidiosamente. 
Se o quadro não for diagnosticado rapidamente, pode evoluir 
para CAD. O diagnóstico precoce, portanto, beneficia os 
pacientes por evitar evolução para a CAD,» que apresenta 
elevada morbimortalidade, e por preservar maior produção 
de insulina, contribuindo para, futuramente, reduzir o risco 
de complicações crônicas. 

Dados nacionais recentes mostram prevalência de 42,3% 
de pacientes com DM1 diagnosticados em CAD, em uma 
coorte de 3.591 participantes, sendo mais frequente em gru- 
pos socioeconômicos menos favorecidos.** Um levantamento 
realizado na Santa Casa de São Paulo mostrou prevalência de 
CAD ao diagnóstico de aproximadamente 68%, ou seja, ainda 
elevada em nosso meio, e que confirma a presença de varia- 
ções regionais.” Cabe ressaltar que a responsabilidade pela 
suspeição clínica e pela realização dos primeiros exames ge- 
ralmente é do pediatra, pois é a ele que a família recorre quan- 
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do a criança começa a apresentar sintomas. Assim, diagnosti- 
car precocemente pode evitar riscos associados à CAD, que é a 
maior causa de mortalidade por diabete na infância e na ado- 
lescência. 

Duas faixas etárias apresentam maior dificuldade diagnós- 
tica: lactentes e adolescentes. Lactentes, muitas vezes, não 
apresentam história pregressa de poliúria por conta do uso de 
fraldas, o que dificulta a observação da poliúria. Se não forem 
tratados adequadamente, podem chegar a quadros graves de 
desidratação, evoluindo com choque hipovolêmico. Dessa for- 
ma, um lactente desidratado, com diurese paradoxalmente 
abundante e clara e que não apresente história de perda oral 
ou intestinal de líquidos, deve ser investigado quanto à possi- 
bilidade de diabete. Outra situação seria a presença de taqui- 
dispneia, em um quadro já evoluindo para acidose, que pode 
ser confundido com problemas respiratórios. 

Os adolescentes muitas vezes apresentam história de po- 
liúria e polidipsia, mas, nessa fase, os pais já não acompa- 
nham os hábitos dos filhos e o paciente pode se apresentar em 
serviço de emergência com desidratação avançada e nível de 
consciência comprometido. Em um adolescente nessas condi- 
ções e que apresenta poliúria e hálito cetônico, deve-se pensar 
no diagnóstico de DM. 

Em atendimentos de emergência, existe a necessidade de 
resultados rápidos; assim, a realização de glicemia capilar, gli- 
cosúria e cetonemia ou cetonúria podem levar ao diagnóstico 
sem perda de tempo, em poucos minutos, sendo utilizados 
como triagem. Nesses casos, a confirmação laboratorial da gli- 
cemia deve ser acompanhada de gasometria arterial e mensu- 
ração de eletrólitos (sódio e potássio). A soma dos resultados 
desses exames reflete a gravidade da descompensação. 

Raramente, quando a suspeita diagnóstica é feita em fase 
muito inicial e os sintomas são muito discretos, a produção in- 
sulínica ocorre parcialmente e os valores glicêmicos podem 
não estar muito alterados, sendo necessário realizar o TTGO. 
No DMI, esta é uma situação de exceção, uma vez que a des- 
truição das células beta é maciça e os sintomas aparecem já 
com glicemias mais elevadas. 


Tratamento 

Nas últimas décadas, ficou mais patente o impacto que um 
bom controle metabólico pode trazer na redução dos riscos de 
complicações crônicas. A necessidade de implantação de es- 
quemas intensivos e a dificuldade de obtê-los com insulinas 
humanas levaram ao desenvolvimento de novos tipos de insu- 
lina. Paralelamente, vem acontecendo uma grande evolução 
dos sistemas aplicadores e de monitoração. Atualmente, to- 
dos esses fatores contribuem para que o tratamento seja me- 
nos penoso e mais seguro e efetivo, permitindo que se opte por 
esquemas mais personalizados, levando em consideração as 
características do paciente e atingindo o objetivo de melhorar 
o controle metabólico e a qualidade de vida. 

A base do tratamento do DMI consiste em insulinoterapia, 
monitoração, dieta e atividade física. Aliado a esses fatores, o 
paciente e a família também devem participar ativamente do 
tratamento preconizado. Esse processo é chamado de educa- 


ção em diabete. Os objetivos gerais sao: restabelecer as fun- 
ções metabólicas, evitar complicações agudas, manter a glice- 
mia o mais próxima possível de valores normais e retardar ou 
evitar as complicações crônicas, oferecendo qualidade de vida 
semelhante ao normal. 

A tentativa de intensificar o controle do diabete em crian- 
ças e adolescentes geralmente esbarra na dificuldade de 
aceitação desses esquemas pela família, em razão do maior 
número de picadas imposto ao paciente para medir a glice- 
mia. Os profissionais envolvidos no tratamento devem res- 
peitar os limites do paciente, mas não podem deixar dúvidas 
quanto ao benefício do controle sobre a evolução em longo 
prazo. 

Nos últimos anos, o conceito de que o controle metabólico 
é importante na determinação do aparecimento e na evolução 
das complicações crônicas foi exaustivamente comprovado, a 
partir dos resultados do Diabetes Control and Complications 
Trial (DCCT).” Esse estudo multicêntrico e prospectivo con- 
cluiu, de forma definitiva, que existe redução no risco de apa- 
recimento de complicações crônicas (nefropatia, retinopatia e 
neuropatia) em pacientes bem controlados. Outros estudos 
mostraram resultados semelhantes. 

O seguimento dos pacientes do DCCT transformou-se em 
outro estudo, o Epidemiology of Diabetes Interventions and 
Complications (EDIC).* O acompanhamento mostrou que, 
após 7 anos com HbAlc igual, os pacientes previamente sub- 
metidos ao tratamento intensivo mantinham menor risco de 
evolução para complicações crônicas, especialmente retino- 
patia. O mesmo pode ser dito em relação as complicações ma- 
crovasculares. 

A soma desses resultados justifica a busca pelo controle 
metabólico, mesmo que a custa de tratamento mais intensifi- 
cado. É importante que o pediatra conheça e reforce esses 
conceitos, uma vez que intensificar o controle do diabete em 
uma criança ou em um adolescente requer mais aplicações de 
insulina e monitoração mais frequente, o que nem sempre é 
facilmente aceito. Como o médico costuma ter a confiança da 
família, cabe a ele reforçar a importância do tratamento, infor- 
mando seus benefícios. 

Para que se consiga o melhor resultado possível, o traba- 
lho realizado por equipes multidisciplinares é mais com- 
pleto e eficiente. Geralmente, essa equipe é composta por 
médico, enfermeiro, nutricionista, psicólogo e educador 
em diabete. De acordo com a necessidade, atuam também, 
em paralelo, oftalmologista, neurologista, nefrologista e ci- 
rurgiao vascular. 


Regulação da secreção de insulina 

Na secreção fisiológica da insulina, o principal estímulo é a 
elevação dos níveis glicêmicos. Na maior parte do dia, a insuli- 
na é liberada na circulação portal de forma basal e, quando há 
ingestão alimentar, em bolo. Idealmente, o tratamento do dia- 
bete objetiva imitar a secreção fisiológica pancreática.” Vários 
esquemas terapêuticos podem ser utilizados, sendo que a es- 
colha depende dos hábitos do paciente e do tipo de insulina 
utilizada. 


Breve histórico da insulina 

A descoberta da insulina, em 1922, revolucionou o manejo do 
diabete tipo 1. Antes, o paciente era submetido a uma restri- 
ção rigorosa alimentar e a condição era fatal. Em 1986, houve 
o aparecimento das insulinas humanas, obtidas por meio de 
recombinação genética e produzidas por bactérias (E. coli) ou 
fungos (Saccharomyces cerevisiae) modificados geneticamen- 
te. A tecnologia de DNA recombinante também é utilizada na 
produção dos análogos de insulina, que são preparações sinté- 
ticas baseadas em pequenas modificações na estrutura mole- 
cular da insulina humana, resultando em mudanças na sua 
farmacocinética. 


Tipos de insulina 


Os tipos de insulina e suas características são demonstrados 
na Tabela 3. 


Insulina humana 

Os principais tipos de insulina humana são a regular (R) e a 
neutra protamina hagedorn (NPH). As diferenças nos perfis 
farmacocinéticos devem-se à presença de protamina na NPH, 
que prolonga a dissociação dos hexâmeros até sua forma mo- 
nomérica. Reações imunes são raras (menos de 1%). Podem 
ocorrer reações alérgicas, pela presença da protamina. 


Insulina regular 

A insulina R é uma solução com cristais de insulina em forma 
de hexâmeros, decorrente da presença de zinco em baixas 
concentrações, e tem aspecto cristalino. É a única insulina que 
pode ser aplicada por via subcutânea, intramuscular ou endo- 
venosa. Por suas características farmacocinéticas, deve ser 
usada para correções de glicemias elevadas ou como insulina 
pré-prandial, com aplicação 30 minutos antes da refeição, 
para que o pico de ação coincida com a absorção do alimento. 


Insulina intermediária (NPH) 

Sua preparação é baseada na adição de protamina à insulina R, 
causando ionização da molécula e promovendo cristalização e 
formação de estrutura hexamérica mais longa, retardando a 
absorção da insulina após a aplicação subcutânea. Essa modi- 
ficação atrasa o início e o pico de ação da insulina. Seu aspecto 


Tabela 3 Tipos e características das insulinas 































































































































































































Preparação Início da Pico Duração Origem 
ação 

Regular 30 a 60min 2a4h Ear Humana | 
Lispro 15a 30min O5alh 2a5h sintetica 
Aspart 1a20min lash 3a5h Sintética | 
NPH la2h 6a12h 2a24h Humana 
Glargina tazZh Sem pico 18a 24h Sintética 
Detemir 0,8a2h Sem pico Até 24 h Sintética 
Degludeca 0,5 a 1,5 h Sem pico > 24 h Sintética | 
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é de uma suspensão de aspecto turvo, exigindo uma mistura 
prévia a aplicação para homogeneização. 

A NPH apresenta maior duração de ação, associada ao pico 
geralmente após 6 a 8 horas da aplicação, podendo ser usada 
como insulina que mantém níveis séricos entre as refeições. O 
número de aplicações pode variar de 1 a 4 por dia, preferencial- 
mente associado a insulina de ação rápida /ultrarrápida nas 
refeições. 

A absorção da NPH é muito variável (até 45%), e o momen- 
to do pico passa a ser imprevisível, mudando muito no mesmo 
paciente em dias diferentes.*° 


Análogos da insulina 

As limitações farmacocinéticas e farmacodinâmicas das insu- 
linas humanas estimularam o desenvolvimento de outras for- 
mulações, objetivando menor variabilidade e maior proximi- 
dade a secreção fisiológica de insulina. Os análogos são 
produtos sintéticos, provenientes de modificações na estrutu- 
ra da molécula da insulina, obtidos a partir da tecnologia de 
DNA recombinante. 

Em nosso meio, há análogos de ação ultrarrápida, utiliza- 
dos no momento das refeições, como a lispro, a aspart e a glu- 
lisina, e de ação prolongada para uso como insulina basal, 
como glargina, detemir e degludeca. 


Análogos da insulina de ação ultrarrápida 

Os análogos de ação ultrarrápida existentes são a insulina as- 
part, a insulina lispro e a insulina glulisina. Tratam-se de pre- 
parações que objetivam mimetizar a segunda fase de secreção 
insulínica, sendo encontradas como soluções estáveis em pH 
neutro e incolores. As alterações estruturais da molécula re- 
sultam em menor tendência à associação, facilitando a disso- 
ciação dos hexameros em dímeros e monômeros e aumentan- 
do a rapidez na absorção após injeção subcutânea. 

Essas insulinas possuem início de ação mais rápido, pico 
mais precoce e tempo de duração mais curto que a insulina 
R.” Por seu rápido início de ação, devem ser administradas 
entre 15 minutos e imediatamente antes das refeições, para 
controle da glicemia pós-prandial. Em crianças muito peque- 
nas, pode-se atrasar a aplicação para imediatamente após a re- 
feição, se a quantidade de alimento a ser ingerido for dificil de 
calcular. 

A comparação com a insulina R mostra ação mais rápida, 
menos excursões hiperglicêmicas pós-prandiais, menor risco 
de hipoglicemias e efeito na hemoglobina glicada similar ou 
benéfico.“ Normalmente, essas características permitem 
maior flexibilidade e conveniência para o paciente, sobretudo 
para crianças e adolescentes. Todas podem ser utilizadas em 
bomba de infusão. 


Análogos de ação prolongada 

Insulina glargina, detemir e, mais recentemente, degludeca 
são análogos que tentam imitar a secreção basal de insulina. 
Trata-se de preparações incolores, cristalinas, baseadas em 
modificações na sequência de aminoácidos, com ação prolon- 
gada e redução da variabilidade intra e interpaciente, quando 
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comparadas a NPH. Geralmente, estão associadas a redução 
nos episódios de hipoglicemia e menor variabilidade glicêmica. 

A insulina glargina tem liberação constante para o sangue, 
o que resulta em taxa mais lenta de absorção, ausência de pico 
e duração mais prolongada, quando comparada à NPH.” Pode 
ser aplicada pela manhã ou a noite, em dose única. A aplica- 
ção pela manha, contudo, reduz o risco de hipoglicemia notur- 
na,” sendo uma grande vantagem, principalmente no trata- 
mento de crianças antes da puberdade. Deve-se apenas tomar 
o cuidado de manter o horário da aplicação todos os dias.” 

A insulina detemir é estável em pH neutro, o que permite 
que permaneça em solução quando injetada, de modo que a 
absorção não depende da cristalização no frasco, da dissolu- 
ção dos cristais ou do subcutâneo.” A independência desses 
fatores reduz a variação da farmacocinética da insulina após a 
aplicação, reduzindo sua variabilidade de absorção e ação. Re- 
sultados clínicos confirmam esses achados, indicando menor 
Variação intrapaciente da detemir em relação a NPH e a glargi- 
na.” Sua duração varia conforme a dose utilizada, podendo 
ser aplicada 1 ou 2 vezes /dia. A eficácia clínica e a tolerabilida- 
de foram comparadas principalmente à NPH, mostrando re- 
dução de hipoglicemias, sobretudo noturnas. A variação de 
peso no esquema com detemir foi menor em relação à NPH, às 
vezes com tendência à perda (0,5 a 2 kg a menos com detemir), 
apesar de glicemias de jejum e HbAlc comparaveis.*"” 

A insulina degludeca apresenta modificação na sua molé- 
cula com a presença do ácido graxo hexadecanedioico na lisi- 
na da posição 29, que forma múltiplos hexâmetros ao ser ad- 
ministrada no subcutâneo. A dissociação se dá de forma lenta, 
que resulta em uma liberação estável dos monômeros. Os es- 
tudos iniciais sugerem que tenha uma tendência menor ao 
aparecimento de hipoglicemia. 

Glargina, detemir e degludeca não devem ser misturadas a 
outras insulinas por causa do risco de modificação da farma- 
cocinética de uma delas. 


Insulinoterapia 

A insulina deve ser iniciada assim que for feito o diagnóstico 
de DM1. Se o paciente estiver em quadro de descompensação 
importante, com hiperglicemia, acidose e cetose, a internação 
está indicada e o tratamento é específico para CAD. No pa- 
ciente recém-diagnosticado, utiliza-se, inicialmente, insulina 
de ação rápida ou ultrarrápida, até a obtenção de valores glicê- 
micos mais baixos e a estabilização do quadro clínico. 

A reposição de insulina é iniciada com quantidades médias de 
0,5 U/kg/dia, variando de 0,3 a 0,7 U/kg. Nos primeiros dias, 
dado o efeito da glicotoxicidade, é comum haver necessidade 
elevada de insulina, que normalmente é reduzida nos dias 
subsequentes. Como não há uma dose padrão inicial, o ajuste 
é necessário, sendo baseado nos controles de glicemia capilar, 
realizados por meio da punção digital e leitura em glicosime- 
tro. A cada dia, na fase inicial, a quantidade de insulina varia 
em cerca de 10 a 20% da dose total, para mais ou para menos, 
de acordo com a automonitoração. 

Durante os primeiros meses, o paciente pode passar por 
um período no qual as células beta ainda conseguem produzir 


e secretar alguma quantidade de insulina, havendo redução 
na dose diária. Esse período é chamado de fase de “lua-de-mel” 
ou de fase de remissão, e tem seu nadir entre o 3º e o 6º mês 
após o diagnóstico. 

O tratamento com insulina exógena por via subcutânea 
não segue o padrão de secreção fisiológico, visto que a insulina 
aplicada passa diretamente para a circulação periférica, dife- 
rentemente da insulina endógena, que, ao ser secretada pelo 
pancreas, é direcionada para a circulação portal, sendo par- 
cialmente metabolizada no figado (cerca de 50%). A absorção 
da insulina pelo subcutâneo é irregular, dependendo do local 
da aplicação, do fluxo sanguíneo, da realização de atividade fi- 
sica e do tipo de insulina, características que variam de acordo 
com o tipo de insulina. 

Além de considerar características inerentes a insulina pro- 
priamente dita, a escolha do melhor esquema terapêutico de- 
pende também da idade, do estágio puberal, do horário de es- 
cola, da frequência e da intensidade de atividades físicas, do 
padrão de alimentação e, principalmente, da aceitação pelo 
paciente e pela família do esquema proposto. Deve-se manter, 
no entanto, o objetivo de atingir valores de hemoglobina glica- 
da próximos do normal, com o menor número de episódios de 
hipoglicemia. 


Esquemas 

A proposta atual de insulinoterapia objetiva mimetizar a se- 
creção endógena pancreática, em regime basal-bolo, visando 
ao controle da glicemia durante os vários períodos do dia, com 
menor risco de hipoglicemia. Todavia, na prática, nem sempre 
é possível utilizar esquemas intensivos, que dependem de 
muitas picadas para insulina e monitoração. Os esquemas 
mais utilizados são descritos a seguir. 


Esquema convencional intensificado 

Nesse esquema, o paciente utiliza de 2 a 3 doses de insulina 
NPH diariamente, em horários e doses pré-fixados, geralmen- 
te antes do café, almoço e ao deitar, associada à insulina R nas 
grandes refeições. Alguns pacientes conseguem manter bom 
controle, por pouco tempo, utilizando apenas NPH, geralmen- 
te logo após o diagnóstico, no período de “lua-de-mel”. Contu- 
do, o esquema deve progredir para o uso de 2 ou 3 aplicações / 
dia, associado a insulina de ação rápida /ultrarrápida. Quando 
a aplicação ocorrer no mesmo horário, os dois tipos de insuli- 
na podem ser aplicados na mesma seringa. 

Com o esquema convencional, é comum que ocorram hiper- 
glicemias, principalmente no período pós-prandial, e corre-se 
o risco de hipoglicemias mais tardias em virtude da ação da in- 
sulina R e da somatória dos efeitos dos dois tipos de insulinas. 
Hipoglicemias noturnas também são frequentes por causa do 
uso da NPH ao deitar. Os controles podem ser feitos com glice- 
mia capilar antes das principais refeições, e considera-se bom 
controle quando há valores de glicemia capilar pré-prandial 
não elevados e ausência de hipoglicemia importante. A pro- 
gressao para maior intensificação da insulinoterapia pode ser 
feita gradualmente, com base nos controles domiciliares 
(Figura 2). 


Esquema intensivo 

Visa a ajustar a dose de insulina durante o dia, de acordo com a 
necessidade do paciente. A proposta é manter dois tipos de in- 
sulina, uma para os períodos inter-refeições, como uma insu- 
lina basal, e outra para impedir a elevação da glicemia após re- 
feições. Nesse tipo de tratamento, também chamado de 
basal-bolo, utilizam-se insulinas de ação intermediária (NPH) 
ou, preferencialmente, prolongadas (glargina ou detemir), 
como insulina basal, e análogos ultrarrápidos (lispro ou as- 
part) para ação prandial (Figuras 3 e 4). A dieta é mais flexível, 
já que a glicemia pode ser controlada com a aplicação de insu- 
lina de acordo com a quantidade de alimentação ingerida. O 
cálculo da dose é baseado nos valores de glicemia capilar an- 
tes da refeição somado a dose de insulina necessária para co- 
bri-la. Com esse esquema, espera-se que o paciente apresente 
um bom controle metabólico, mantendo HbAlc preferencial- 
mente abaixo de 7,5% (vn = 4 a 6%), reduzindo muito o risco 
de complicações crônicas. 

O tratamento intensivo, inicialmente proposto com NPH, 
sempre esteve associado ao aumento no risco de hipoglicemia, 
porém, com os novos análogos, de ação mais lenta e com me- 
nos picos, o risco de hipoglicemia foi muito reduzido, espe- 
cialmente hipoglicemias graves e noturnas. Outra complica- 
ção do esquema intensivo é o ganho de peso, problema que foi 
minimizado com as novas insulinas. Com o controle intensivo, 
pode-se objetivar euglicemia (80 a 120 mg/dL pré-prandial; 
100 a 140 mg/dL antes de dormir e 180 mg/dL pós-prandial) e 
quase normalização da hemoglobina glicada. A necessidade 
de múltiplas injeções e controles, as dificuldades de cálculo de 
dose e interpretação dos resultados e o maior risco de hipogli- 
cemia limitam esse esquema, que deve ser utilizado em pa- 
cientes mais motivados. 


Sistema de infusão continua de insulina 

(SICI - bomba de infusão) 

Alguns autores consideram esse sistema o padrão-ouro do tra- 
tamento do DM1. Cada vez mais compacta, tem sistema de 
ejecao de insulina acoplado a um cateter que se liga a uma cà- 
nula fixada ao subcutâneo, mantendo a liberação de insulina 
basal durante as 24 horas do dia, programada em diferentes 


A - 1 misturada; 1 de R e uma de NPH ao deitar 


T 


B - NPH no café, almoço e ao deitar; 
R no café e almoço 


1 1 


Figura 2 Esquema convencional intensificado. 
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quantidades de acordo com o horário (p.ex, menor dose na 
madrugada, maior dose de manhã). Como o cateter é trocado 
a cada 3 ou 4 dias, os bolos de insulina para refeição não ne- 
cessitam de nova picada, o que representa uma grande vanta- 
gem para 0 paciente. O uso de bomba de infusão está associa- 
do a melhora do controle e menor risco de hipoglicemia.” Um 
dos fatores de sucesso da bomba está relacionado a escolha do 
paciente, já que o uso do sistema demanda conhecimento dos 
recursos do aparelho, disciplina e automonitoração constante, 
pois, como não há insulina residual circulante, se houver al- 
gum problema com o sistema da bomba, a elevação da glice- 
mia ocorre rapidamente. No Brasil, os modelos mais atuais co- 
mercializados sao a Paradigma 722 e Veo® e a Performa 
Combo®. Ambas apresentam o recurso de auxílio no cálculo 
de bolo, baseado na contagem de carboidrato, no fator de cor- 
reção, no valor de insulina ativa e nos objetivos predefinidos 
na configuração inicial. Esse recurso facilita o uso para o pa- 
ciente, que insere a quantidade de gramas de carboidrato e o 
valor da glicemia capilar, enquanto o sistema calcula a dose de 
insulina a ser administrada com base nesses dados. 

A Paradigma” libera insulina em pulsos de 0,05 U e tem 
sistema de cálculo de bolo acoplado a bomba. Esse sistema 
também pode ser associado ao sistema de leitura contínua de 


A - NPH+R 


T T? FF 


B - NPH + ultrarrápida 


| Uitrarrapida NPH 


Figura 3 Esquema intensivo com 4 aplicações por dia de 
NPH com insulina regular ou ultrarrápida. 


| Uitrarrápida 


| Prolongada 


Figura 4 Esquema intensivo com insulina de ação 
prolongada (1 ou 2 vezes/dia) e ultrarrápida (3 vezes/dia). 
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glicose subcutânea (SMBG), por meio de um sensor no subcu- 
tâneo, que permite visualizar a glicose intersticial em tempo 
real, facilitando a adoção de condutas. O sistema VEO® é o 
único que, além da leitura, possui a suspensão por glicemia 
baixa (LGS), que desliga a infusão de insulina automatica- 
mente se o paciente apresentar hipoglicemia e não reagir a 
alarmes. 

A Performa Combo? apresenta o diferencial de que os cál- 
culos e a manipulação para aplicação do bolo são feitos via 
controle remoto, sem necessidade de exposição da bomba.” 


Efeitos colaterais 

O efeito colateral mais comum do uso de insulinas é a hipogli- 
cemia, que pode ocorrer quando há inadequada proporção en- 
tre a dose de insulina administrada e a dieta e a atividade fisi- 
ca do paciente. Lipodistrofias, como hiper ou atrofia, podem 
ocorrer nos locais de aplicação, geralmente quando não há ro- 
dizio. Alergia a insulina é uma complicação mais rara, geral- 
mente com irritação, vermelhidão e edema da pele, que rever- 
tem em dias ou semanas, sem mudança da terapêutica. 

O desenvolvimento de anticorpos anti-insulina está asso- 
ciado a administração de insulina exógena, sendo encontrado 
em níveis baixos em até 50% dos pacientes. A formação de 
complexos de insulina com anticorpos pode reduzir ou inati- 
var temporariamente a ação da insulina, alterando sua potên- 
cia biológica. Normalmente, o efeito da presença desses anti- 
corpos é clinicamente insignificante. 


Monitoração 

Partindo-se do princípio de que qualquer esquema terapêuti- 
co é individual e pode variar a cada dia, devem-se realizar exa- 
mes para a avaliação do tratamento por meio de monitoração 
domiciliar. Os pacientes devem ser orientados para a realiza- 
ção de automonitoração. Atualmente, essa mensuração é feita 
por exames de glicemia capilar, por punção digital (ponta de 
dedo). São utilizados aparelhos com alto índice de correlação 
com glicemia sérica, necessitando de pouca quantidade de 
sangue (3 a 5 mcL), que dão o resultado em poucos segundos, 
sendo muito úteis para avaliação do esquema terapêutico. 

Os controles glicêmicos realizados no período pré-prandial 
são importantes para a avaliação da dose de insulina basal ou 
intermediária e ajudam no cálculo da dose a ser aplicada no 
momento da refeição. Os controles realizados no período pós- 

-prandial avaliam o efeito da dose aplicada antes da refeição e 
ajudam a calcular sensibilidade a insulina e a dose para conta- 
gem de carboidratos. 

Atualmente, já podem ser utilizados sensores inseridos no 
tecido subcutâneo, que leem a glicose intersticial de forma 
contínua e em tempo real. Os sistemas podem ser acoplados à 
bomba, como no caso da Paradigma”, ou atuar isoladamente, 
como no Guardian Real Time (Medtronic). Quando acoplados 
à bomba, possuem um sensor e um transmissor por radiofre- 
quência, enviando os resultados para o leitor ou para a bomba 
de insulina, que mostra na tela os resultados atualizados a 
cada 5 minutos, em tempo real, além de gráficos e setas de 
tendência de aumento ou redução da glicemia. Também pos- 


sui alarmes de hipo e hiperglicemia, ajudando na segurança 
do paciente. Tem duração de 6 dias e necessita de calibração 2 
vezes /dia com glicemia capilar. 

Outro sistema novo que promete facilitar a obtenção de in- 
formações glicêmicas é o Flash Glucose Monitoring System® 
(FreeStyle Libre - Abbott), cujo sensor tem duração de 14 dias 
e não precisa de calibração. 


Dieta 

A orientação nutricional é fundamental para o sucesso da tera- 
péutica em pacientes com DM, embora sua adesão seja talvez 
um dos aspectos mais dificeis do tratamento. A terapia nutri- 
cional deve ser iniciada assim que é feito o diagnóstico de DM 
e é importante que seja reforçada a cada consulta médica, para 
que as dúvidas sejam esclarecidas e a terapia adequada as ne- 
cessidades das crianças. Geralmente, orientam-se 6 refeições 
ao dia (café, lanche, almoço, lanche, jantar e ceia), manten- 
do-se o aporte nutricional e calórico semelhante ao de crian- 
ças não diabéticas. Devem-se, ainda, incluir frutas, verduras e 
legumes, evitar alimentos gordurosos e reduzir açúcares de 
absorção rápida.” 


Atividade física 

A atividade física deve ser estimulada em qualquer criança ou 
adolescente, especialmente no paciente com DM. As princi- 
pais ações do exercício no metabolismo são: menor utilização 
de glicose pelo músculo, menor produção de corpos cetônicos, 
redução da resistência periférica a insulina, redução dos valo- 
res de LDL-colesterol e triglicérides, maior consumo energéti- 
co e melhor controle do peso. Isso tudo permite um melhor 
controle dos valores glicêmicos. Além da atuação no metabo- 
lismo, a atividade física promove maior integração social e é 
um estímulo psicológico positivo. 

Deve-se tomar o cuidado de ajustar a dose da insulina e a ali- 
mentação de acordo com a atividade exercida (checar intensi- 
dade, duração e frequência do exercício). A atividade fisica ideal 
é aeróbica, com duração de 40 a 60 minutos, pelo menos 2 ve- 
zes/semana e com intensidade moderada, evitando-se ultra- 
passar 70% da taxa cardíaca máxima. 

Como complicações, podem ocorrer hipoglicemia (preco- 
ce ou tardia), maior absorção da insulina administrada no 
subcutâneo e risco de descompensação metabólica em pa- 
cientes com glicemias elevadas (> 300 mg/dL) que fazem 
exercício. 


Acompanhamento ambulatorial 

A frequência da consulta ambulatorial varia de acordo com a 
necessidade do paciente, visto que as modificações no contro- 
le metabólico são dinâmicas. Via de regra, logo após o diag- 
nóstico, não se deve espaçar os intervalos das consultas por 
mais de 1 mês; depois desse período, porém, consultas a cada 
3 ou 4 meses são suficientes. A cada consulta, solicita-se a de- 
terminação da hemoglobina glicada, que representa a média 
das glicemias dos últimos 3 meses. O perfil lipídico, a função 
renal, a proteinúria (ou microalbuminúria, quando possível), 
a função tireoidiana e o fundo de olho devem ser realizados 


anualmente no paciente sem complicações, ou em intervalos 
menores em casos específicos. 

Os pacientes diabéticos que apresentam intercorrências 
agudas, geralmente infecciosas, necessitam de aumento da 
dose da insulina na maioria dos casos. Se a família e o pacien- 
te estiverem utilizando a automonitoração e o paciente estiver 
sem cetonúria importante, pode-se manter o tratamento do- 
miciliar, fazendo ajustes das doses da insulina intermediária, 
com suplementação de insulina de ação rápida, quando ne- 
cessário. Em relação ao tratamento das doenças infecciosas, 
devem ser utilizados os mesmos conceitos que norteiam o uso 
de antibióticos ou outros medicamentos usados em crianças 
não diabéticas. 

O estudo Dawn Youth (Diabetes, atitudes, desejos e necessi- 
dades no jovem) avaliou mais de 6.000 pacientes, pais e profis- 
sionais, concluindo que a criança e o adolescente com DM] 
precisam de maior atenção especializada nas escolas, atendi- 
mento diferenciado de acordo com a idade cronológica, avalia- 
ção da condição psicológica com instrumentos validados, entre 
outros. Esses resultados mostram como é complexo o acompa- 
nhamento da criança com DM] e que há necessidade de me- 
lhor estruturação dos serviços que atendem esses pacientes.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender o aumento da incidência de diabete na 
população pediátrica. 

e Compreender a etiopatogenia do DM1 e outros tipos 
principais de diabete. 

e Saber os critérios laboratoriais diagnósticos de diabete. 

e Conhecer as diferentes etiologias do diabete na 
infância e na adolescência. 

e Reconhecer e tratar o diabete em fase inicial de 
descompensação, por meio do quadro clínico e de 
triagens laboratoriais simples. 

e Conhecer os novos tipos de insulina e suas 
características. 

e Compreender os atuais esquemas de insulinoterapia 
intensiva e sua importância. 
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introdução 

Diante de uma verdadeira “pandemia” de obesidade, come- 
çam a aparecer, na faixa etária pediátrica, novos desafios e no- 
vas doenças que antigamente só eram cogitadas em adultos. 
Dessa forma, o pediatra passa a diagnosticar problemas como 
sindrome metabólica (SM), diabete melito tipo 2 (DM2), resis- 
tência à insulina, dislipidemias, entre outras tantas morbida- 
des. Pode-se dizer que a obesidade e suas comorbidades são o 
grande desafio do século XXI. 

A SM é definida pelo conjunto de alterações metabólicas 
que aumentam o risco de desenvolvimento de doença cardio- 
vascular e DM2.' Essa síndrome foi primeiramente descrita 
em 1920 por Kylin como a tríade composta por hipertensão ar- 
terial sistêmica (HAS), hiperglicemia e gota.” Em 1988, essa 
sindrome foi renomeada por Reaven como sindrome X e, 
atualmente, é mais conhecida como sindrome da resistência 
insulínica ou SM.’ A definição, no entanto, é confusa e as va- 
rias sociedades médicas têm tentado definições de consenso, 
e a impressão que se tem, como o próprio Gerald Reaven afir- 
mou, é que o termo SM pode ser mais confuso do que elucida- 
dor e talvez nem devesse ser utilizado.‘ 

O que se pretende, na verdade, independentemente da ter- 
minologia utilizada, é a caracterização de fatores de risco car- 
diovascular que ja podem estar presentes nas crianças e nos 
adolescentes e culminar, em época posterior, em eventos dele- 
térios com alta morbimortalidade. 

Embora o mecanismo fisiopatológico de base da SM seja 
controverso, a hipótese etiológica identifica a resistência à in- 
sulina e a produção excessiva de ácidos graxos como os com- 
ponentes-chave dessa doença (Figura 1). 

Na população pediátrica, os eventos intrauterinos que le- 
vam a restrição de crescimento intrauterino e baixo peso ao 
nascer, bem como as condições de ganho de peso excessivo 
nos primeiros 6 meses de vida, assumem importância na pa- 
togênese da SM, criando uma “memória metabólica” que leva- 
ra o indivíduo a apresentar resistência a insulina, DM2, obesi- 
dade e hipertensão arterial em fases posteriores da vida.” 
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Figura 1 Evolução dos conhecimentos sobre SM. Um 


cenário mais antigo e um cenário mais moderno. 
Fonte: adaptada de Della Corte et al., 2015". 


Definição 
Para se ter uma ideia da falta de acordo sobre a definição de 
SM, até o momento, mais de 40 definições para a SM pediátri- 
ca foram propostas, a maior parte como adaptações dos crité- 
rios utilizados para adultos. É claro que, dependendo do 
critério utilizado, a prevalência de SM varia e não se sabe exa- 
tamente o que está sendo comparado. Dessa forma, a preva- 
léncia no grupo etário pediátrico varia de 2,2 a 52,1%.8! 

Na Tabela 1, são apresentados os critérios diagnósticos para 
SM em crianças, de acordo com três importantes entidades 
médicas: International Diabetes Federation (IDF), National 
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Tabela 1 Critérios diagnósticos para síndrome metabólica de acordo com IDF, NCEP/ATP III e AHA’ 









































































































































































































































Parâmetros Critérios diagnósticos para síndrome metabólica em crianças 
NCEP-ATP III IDF IDF AHA 
Idade 12 a 19 anos 10 a 16 anos > 16 anos 12 a 19 anos 
Cintura > P90 para idade e sexo > P90 > 90 cm (em caucasianos) | > P90 para idade, sexo e 
etnia 
Triglicérides > 110 mg/dL > 150 mg/dL > 150 mg/dL ou em > 110 mg/dL 
tratamento específico para 
esta anormalidade 
HDL-colesterol < 40 mg/dL < 40 mg/dL < 40 mg/dL em homens e «< P10 para raça e sexo 
< 50 mg/dL em mulheres 
ou tratamento específico 
para esta anormalidade 
Glicemia jejum > 110 mg/dL > 100 mg/dL > 100 mg/dL ou DM2 > 100 mg/dL 
conhecido 
PA Sistólica ou diastólica > Pressão sistólica > Sistólica > 130 ou > P90 para idade, sexo e 

















P90 (específica para idade, 130 ou diastólica > 85 diastólica = 85 mmHg altura 
sexo e altura) mmHg ou tratamento de 
hipertensao previamente 
diagnosticada 
NECP-ATP Ill: National Education Cholesterol Program - Adult Trial Panel III; IDF: International Diabetes Federation; AHA: American Heart Association. 


Cholesterol Education Program /Adult Trial Panel III (NCEP- 
-ATP III) e American Heart Association (AHA). 

Na recomendacao da NCEP-ATP III, quaisquer 3 dos 5 cri- 
térios propostos caracterizam SM. Nas propostas da IDF e da 
AHA, ha a necessidade de obesidade central (cintura abdomi- 
nal aumentada) mais 2 dos demais critérios para caracterizar a 
sindrome. A IDF separa as faixas etarias de 10 a 16 anos das 
dos maiores de 16 anos e nao recomenda que se diagnostique 
SM em menores de 10 anos.’ 


Epidemiologia 

Apesar de um aumento global na prevaléncia de obesidade no 
mundo todo, uma noticia alvissareira é que, nos últimos anos 
nos Estados Unidos, a prevaléncia de obesidade na infancia 
vem se mantendo estavel, em torno de 17%, com queda signifi- 
cativa de 14 para 8% entre crianças de 2 a 5 anos. Isso ocorreu 
graças a grandes campanhas nacionais de combate e preven- 
cao da obesidade infantil.” 

No Brasil, o panorama também é preocupante. O Instituto 
Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) e o Ministério da 
Saúde realizaram um estudo que incluiu dados de mais de 188 
mil brasileiros e mostrou que o excesso de peso vem aumen- 
tando rapidamente em todas as faixas etárias. Em 2008, o ex- 
cesso de peso atingiu 33,5% das crianças, sendo que 16,6% 
dos meninos e 11,8% das meninas eram obesos; foi maior nas 
areas urbanas e nas famílias de maior renda. Assim, 1 em cada 
3 crianças de 5 a 9 anos tinha excesso de peso.' 

Existem diversos estudos sobre a prevalência de SM em 
crianças e adolescentes, principalmente nas portadoras de ex- 
cesso de peso. No estudo americano Princeton Lipid Research 
Clinics Follow-up Study, a prevalência de SM entre crianças e 
adolescentes foi de 4%.” Em crianças brasileiras obesas de 7 a 
10 anos, a SM foi diagnosticada em 17,3%.” A prevalência de 
SM encontrada pelo Third National Health Examination Sur- 
vey (NHANES III) foi de 28,7%, 6,1% e 0,1% em adolescentes 


norte-americanos obesos, com sobrepeso e eutróficos, respec- 
tivamente. Nessa análise, as anormalidades mais frequentes 
foram hipertrigliceridemia e HDL baixo. Esses resultados 
mostram indubitavelmente a influência da obesidade como 
fator etiológico para o desenvolvimento da SM. 


Fisiopatologia 

A patogênese da SM é complexa e ainda não totalmente elucida- 
da, mas a obesidade abdominal e a resistência insulínica pare- 
cem ser os fatores primordiais. Ao descrever os principais com- 
ponentes da SM, serão apresentados os dados de fisiopatologia. 


Fatores de risco cardiovascular em crianças 
com sindrome metabólica 

O aumento da circunferência abdominal, indicativa de acú- 
mulo visceral de tecido adiposo, confere um risco indepen- 
dente de doença cardiovascular (DCV). Hipertensão arterial, 
resistência a insulina e dislipidemia correlacionam-se melhor 
com a circunferência da cintura do que com o próprio índice 
de massa corpórea (IMC). Por outro lado, o IMC na infância é 
um bom preditor da massa ventricular esquerda no início e no 
meio da vida adulta.” 

Morrison et al. avaliaram SM em 771 crianças de 5 a 19 anos e 
reavaliaram esses mesmos indivíduos 25 anos depois: 19,4% 
dos adultos que apresentaram SM na infância apresentaram 
DVC, enquanto somente 1,5% dos adultos que não tiveram SM 
na infância tiveram doença cardiovascular.” 

Um dado interessante é que as crianças obesas na faixa etá- 
ria de 9 a 12 anos têm risco cardiovascular aumentado quando 
chegam aos 15-16 anos, mas o risco diminui em crianças obe- 
sas que conseguiram normalizar seu peso na adolescência.” 

A disfunção endotelial e os índices de lesão orgânica subcli- 
nica, como aumento da camada íntima média da carótida e ri- 
gidez arterial, refletindo maior risco CV em adultos, estão rela- 
cionados a aumento de IMC em crianças.” 


Doença hepática gordurosa não alcoólica 
A doença hepática gordurosa não alcoólica (non-alcoholic fat 
liver disease - NAFLD) é uma das principais causas de doença 
hepática crônica em crianças na América do Norte.» 

Sua prevalência vem aumentando paralelamente ao avan- 
ço da obesidade e graças a maior atenção ao seu diagnóstico. A 
real prevalência de NAFLD na população pediátrica é desco- 
nhecida. Os dados disponíveis sugerem que a doença afete 
2,6% das crianças e 9,6% dos adolescentes; entretanto, sua 
prevalência varia de 12 a 80% em crianças obesas.” 

Essa condição clínica destaca-se por seu curso frequente- 
mente silencioso e por seu amplo espectro evolutivo, incluin- 
do desde casos com curso benigno, esteatose com ou sem au- 
mento de enzimas hepáticas, até casos que evoluem para 
cirrose, falência hepática e hepatocarcinoma, sendo poten- 
cialmente fatal. 

A esteatose hepática e a esteato-hepatite não alcoólica 
(NASH) são apresentações diferentes da NAFLD, sendo que a 
primeira pode evoluir para a segunda e, posteriormente, para 
cirrose, que é resultado de inflamação crônica e é irreversível. 

Tominaga et al. verificaram que 20% das crianças ou ado- 
lescentes obesos com esteatose hepática desenvolveram cirro- 
se ou carcinoma hepatocelular.”® 

Em crianças não obesas, a NAFLD afeta 2,6%, mas em obesos, 
chega a 77%,” e nos pacientes do grupo de obesidade do Instituto 
da Criança do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da 
Universidade de São Paulo, alcança valores próximos a 25%. 


Resistência à insulina/diabete melito tipo 2 
A resistência insulínica (RI) e a obesidade têm um papel im- 
portante na fisiopatologia da SM e do DM2.ºº? 

A gordura visceral intra-abdominal está ligada a RI.º Alguns 
autores defendem a hipótese de que a RI, juntamente com ou- 
tras disfunções metabólicas, se iniciem no adipócito.**4 

O tecido adiposo possui duas funções cruciais para a manu- 
tenção da homeostase glicídica e sensibilidade insulínica: a 
secreção de leptina e adiponectina e o sequestro de lipídios, 
para estoca-los como triglicérides (TG), evitando sua deposi- 
ção ectópica e os efeitos deletérios dos ácidos graxos livres 
(AGL). 

Durante a alimentação, o adipócito estoca TG e, no jejum, 
hidrolisa-os a AGL e glicerol, para que sejam captados e oxida- 
dos pelos tecidos periféricos. Existe um equilíbrio dinâmico 
entre a liberação dos TG na circulação e a utilização pelos teci- 
dos periféricos.” 

A insulina, à semelhança de outros fatores de crescimento, 
liga-se a um receptor de membrana com atividade tirosinoqui- 
nase intrínseca e autofosforila-se, desencadeando os seus 
efeitos intracelulares.°° 

Os efeitos metabólicos imediatos da insulina incluem: au- 
mento da captação da glicose (especialmente pelo músculo e 
tecido adiposo), aumento da síntese de proteínas e ácidos gra- 
xos, bloqueio da produção hepática de glicose, proteólise e li- 
pólise, sendo a última resultante da inibição da lipase hormô- 
nio-sensível (LHS). Essa ações são mediadas pela via fosfatidil 
inositol 1,3 quinase e substratos dos receptores insulínicos 1 e 


SÍNDROME METABÓLICA NA CRIANÇA E NO ADOLESCENTE ° 663 


2. Já aquelas referentes à proliferação e à diferenciação celula- 
res ocorrem pela ativação da via da quinase ativadora de mito- 
ses (MAPK). 

Os adipócitos grandes e hipertrofiados, presentes no tecido 
visceral e omental, parecem ser uma fonte específica de au- 
mento dos AGL, pois secretam grandes quantidades de fator 
de necrose tumoral alfa (TNF-alfa) e estimulam a atividade de 
enzimas que rompem as gotículas de gordura intracelulares 
(caspases), acentuando a lipólise. Desse modo, a RI parece ser 
um fenômeno secundário à gordura visceral, uma vez que o 
aumento dos AGL na circulação diminui a sinalização insulini- 
ca, ao ativar serina-quinases, levando a fosforilação em serina 
dos substratos do receptor de insulina (IRS) 1 e 2. Isso reduz a 
expressão gênica do GLUT 4 no músculo esquelético e o trans- 
porte de glicose no músculo, assim como a sintese hepática e 
muscular de glicogênio.” 

A oferta maior de lipídios aos tecidos periféricos também 
acarreta complicações crônicas, como a esteatose tecidual 
(em figado, músculos e pâncreas), em virtude do acúmulo de 
ácidos graxos de cadeia longa, acetil-coenzima A e ceramidas 
nos tecidos, fenômeno conhecido como lipotoxicidade. Nos 
indivíduos geneticamente predispostos, a esteatose das ilho- 
tas pancreáticas acarreta a apoptose das células beta, compro- 
mete a secreção de insulina, levando ao DM2 ao longo dos 
anos.” 

Recentemente, uma nova hipótese surgiu, ligando a micro- 
biota intestinal a obesidade, DM2 e RI. A dieta rica em gordu- 
ras saturadas muda a composição da flora intestinal, favore- 
cendo a proliferação de bactérias que apresentam mais 
lipopolissacárides na sua membrana. Essas substâncias po- 
dem desencadear um processo inflamatório subclínico, esti- 
mulando os receptores do sistema imune inato toll like recep- 
tors (TLR), presentes na mucosa intestinal. Em camundongos, 
foi demonstrado que induzem a expressão de citocinas infla- 
matórias (TNF-alfa e IL-6) e a RI, além de alterar o metabolis- 
mo dos AGL, causando lipotoxicidade e esteatose tecidual (fi- 
gado, pancreas e músculo esquelético). 

O DM2 ocorre por aumento da resistência a ação da insuli- 
na, culminando na redução da sua produção e relativa defi- 
ciência insulínica. Há diminuição da função do sistema tirosi- 
noquinase do receptor da insulina, diminuindo a migração do 
GLUT 4, o que acarreta um deficiente transporte de glicose 
para o interior das células. O aumento do diagnóstico na infan- 
cia está diretamente associado ao aumento da obesidade nes- 
sa faixa etária. No estudo de Princeton, Morrison et al. obser- 
varam que, entre crianças com SM, após 25 a 30 anos de 
seguimento, 15% desenvolveram DM2, enquanto 5% dos 
adultos que nao tiveram SM na infância apresentaram DM2.” 

Para o paciente com DM? na infância, a mudança de hábito 
de vida é fundamental, visando ao aumento de atividade fisi- 
ca, perda de peso e melhora da alimentação com redução da 
ingesta de calorias e carboidratos. 

Ao contrário do tratamento em adultos, que conta com um 
grande arsenal de medicamentos, na faixa etária pediátrica, 
até o momento, somente a metformina e a insulina têm seu 
uso aprovado. 
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Dislipidemia 

A doença aterosclerótica cardiovascular (DAC) é uma afecção 
das artérias de médio e grande calibres, caracterizada por le- 
sões em placas (ateromas) que, conforme a sua fase evolutiva, 
são classificadas em estrias gordurosas e placas fibrolipídicas. 
As primeiras são formações planas, sem repercussão clínica, 
microscopicamente constituídas por grande quantidade de 
macrófagos ricos em gordura no seu interior (células espumo- 
sas), fibras musculares lisas e linfócitos T. As últimas são for- 
mações elevadas que, por outro lado, podem causar manifes- 
tações clínicas, dependentes de complicações como ruptura, 
fissura e formação de trombos. A estria gordurosa é a lesão 
aterosclerótica mais precoce e formada a partir das lipoprotei- 
nas circulantes no sangue periférico. 

Os lipídios representam um grupo heterogêneo de compos- 
tos, relacionados direta ou indiretamente aos AGL e represen- 
tados principalmente por TG, fosfolipídios e colesterol. As par- 
tículas de HDL são ricas em colesterol livre, funcionando 
como excelentes aceptoras de colesterol dos tecidos e das cé- 
lulas espumosas e constituindo o transporte reverso do coles- 
terol, pelo qual as HDL retiram o colesterol dos tecidos perifé- 
ricos. Além disso, a HDL possui atividades antitrombotica, 
anti-inflamatória e antioxidante. 

Diante do excesso de TG circulante, seja pelo aumento da 
ingesta calórica ou pela resistência insulínica, há um estímulo 
a sintese hepática de lipoproteínas ricas em TG, como as LDL 
pequenas, densas, eas HDL ricas em TG, que são disfuncionais, 
sendo excretadas pelos rins. Esses eventos causam hipertrigli- 
ceridemia, aumento de LDL e redução das concentrações do 
HDL, caracterizando a dislipidemia aterogénica.***° 


Hipertensão arterial sistêmica 

A HAS é uma doença multifatorial que se manifesta pela intera- 
ção entre fatores genéticos, socioeconômico-culturais e étnicos. 
Peso ao nascer, obesidade, ingestão excessiva de sal, sedentaris- 
mo e história familiar” estão envolvidos, respondendo a heredi- 
tariedade por 50 a 79% da variação da pressão arterial (PA).*° 

O valor normal da PA em crianças e adolescentes é baseado 
em percentis para a idade cronológica, sexo e altura. O concei- 
to de pré-hipertensao foi adotado recentemente também para 
a faixa etária pediátrica, sendo definido a partir de valores da 
PA = P90 e< P95, ou para adolescentes valores = 120/80 mmHg 
e < P95 para a idade, sexo e percentil de altura. A hipertensão 
arterial (HA) pediátrica é definida a partir de valores > P95 
para a idade, sexo e percentil da estatura. 

Na obesidade, há redução da secreção de adiponectina e 
aumento de resistina, IL-6, angiotensina I e II, TNF-alfa e au- 
mento do tônus simpático, eventos que também interferem 
na sinalização insulínica e elevam a pressão arterial. A hipe- 
rinsulinemia compensatória a RI contribui para a retenção re- 
nal de água e sódio e hipertensão diastólica, proliferação da 
camada médio-intimal das artérias e alterações proinflamató- 
rias e protrombóticas, com aumento de secreção de PAI-I e fi- 
brinogênio. Outro fator que contribui para elevar a PA é a ap- 
neia obstrutiva do sono, decorrente da hipóxia do sistema 
nervoso central (SNC). 


Em um estudo com escolares de 6a 10 anos (88 eutróficos e 
87 com sobrepeso /obesidade), Kuba et al. observaram que a 
hipertensão diastólica foi a alteração cardiometabólica mais 
precoce e prevalente nas crianças com excesso de peso. Nos 
eutróficos, essa frequência foi de 17% (15/88), enquanto no 
grupo com excesso de peso foi de 72% (64/87). A hipertensão 
sistólica também foi importante, ocorrendo em 4,5% (4/88) 
dos eutróficos e 42,5% (37/87) do grupo com excesso de peso, 
especialmente naqueles com obesidade abdominal, avaliada 
pela relação entre circunferência abdominal e altura.“ 


Distúrbios obstrutivos do sono 
A causa primária da apneia obstrutiva do sono é o colapso ins- 
piratório da passagem aérea da faringe, que possui pouco su- 
porte rígido e dependente do controle neuromuscular, capaz 
de manter a sua permeabilidade. A apneia obstrutiva do sono 
aumenta o risco de hipertensão arterial, acidente vascular ce- 
rebral, disfunções ventriculares e arritmias cardíacas.” A frag- 
mentação do sono durante os episódios de apneia estimula a 
secreção do cortisol, aumentando a RI e o risco de diabete me- 
lito. Todos esses fatores, somados ao trauma da injúria local 
durante os roncos, contribuem para a secreção de citocinas in- 
flamatórias. 14 

Deve ser suspeitada na presença de roncos e sonolência 
diurna. O padrão-ouro para o diagnóstico é o índice de hipop- 
neia /apneia inspiratórias por hora de sono (AHI), juntamente 
com hipersonolência. Em adultos, considera-se diagnóstica a 
AHI 2 5, e em crianças, AHI > 1,5. 


Quadro clínico 
A obesidade é o fator de risco mais importante para o desenca- 
deamento da SM. Crianças e adolescentes obesos, especial- 
mente pacientes com acantose nigricante, devem ser avalia- 
dos quanto a presença de SM, como apresentado na Tabela 1. 
Peso, altura, IMC, circunferência abdominal e pressão arte- 
rial devem ser avaliados na consulta. Dosagem de glicemia, co- 
lesterol total frações e TG são necessários para o diagnóstico. 
A circunferência abdominal é de fácil realização, não neces- 
sita de cálculos, tem baixo custo, mas também requer o uso de 
tabelas conforme idade e sexo. Por isso, mais recentemente, a 
medida da relação entre circunferência abdominal e altura 
(CA/A) vem sendo usada como um índice antropométrico 
atraente e sensível para a detecção da gordura intra-abdomi- 
nal e risco cardiometabólico. Essa relação foi avaliada em mais 
de 3.000 crianças e adolescentes de 4 a 18 anos de idade, ne- 
gros e brancos, encontrando-se um ponto de corte de 0,5 
como indicativo de adiposidade visceral, mesmo em crianças 
com IMC normal.**! 


Abordagem terapêutica 

Quando se fala em tratamento da SM, na verdade, fala-se do 
tratamento dos componentes da sindrome. A hipertensão ar- 
terial, a dislipidemia e a resistência à insulina merecem um 
tratamento individualizado. Reconhecendo-se que a resistên- 
cia a insulina e a dislipidemia são a base do problema, o enfo- 
que principal está na abordagem desses componentes. A re- 


sistência à insulina pode ser tratada com metformina 
(medicação liberada na faixa etária pediátrica), mas a perda de 
peso nas crianças e adolescentes obesos ou com sobrepeso é, 
de longe, a melhor opção terapêutica para esses pacientes. 

Não é facil perder peso. Mudar o estilo de vida é muito difi- 
cil, pois implica mudança de comportamento não só da crian- 
ça e do adolescente, mas de toda a família. Quando esse obje- 
tivo é atingido, os resultados aparecem, mas a dificuldade em 
conseguir um verdadeiro estilo de vida saudável é, muitas ve- 
zes, impossível. Essa é uma das razões do grande fracasso glo- 
bal no tratamento da obesidade. 

Quando se parte para terapêutica medicamentosa, há pou- 
quissimas opções, sendo a sibutramina e o orlistat as únicas 
drogas aceitas para tratamento da obesidade em adolescentes. 

Acredita-se que a maior demonstração desse insucesso no 
tratamento da obesidade se reflete no número crescente de ci- 
rurgias bariatricas realizadas em adolescentes obesos. Trata- 
-se de um recurso extremo que, dependendo da técnica empre- 
gada, traz morbidade e mortalidade aumentadas, mas acaba 
se justificando diante dos enormes prejuízos da obesidade 
quando ela atinge estágios praticamente irreversíveis. 

Quando se obtém uma perda de peso importante, nota-se o 
efeito deletério desse acúmulo de tecido adiposo no organis- 
mo em geral. A dislipidemia melhora, bem como a hiperten- 
são arterial e o risco cardiometabólico. Obtém-se um enorme 
ganho na qualidade de vida. 

Um tópico que vale a pena discutir com um pouco mais de 
detalhes é a dislipidemia, já que há consensos recentes sobre 
as condutas em pediatria. 

Os valores de normalidade aceitáveis, limítrofes e aumen- 
tados estão na Tabela 2. 

Em 2008, a Academia Americana de Pediatria propôs os se- 
guintes cuidados para o controle das dislipidemias na infância: 

e medidas populacionais incentivando dieta saudável com re- 
dução de gorduras ja a partir dos 2 anos de idade; 

e para crianças e adolescentes com alto risco de doença cardio- 
vascular e com altas concentrações de LDL, iniciar dieta ba- 
lanceada com baixa ingestão de gorduras (em torno de 30% 
do total de calorias por dia, sendo < 7% de gordura saturada e 
colesterol até 200 mg/dia), limite de uso de gordura trans 
(< 1% do total de calorias diárias) e estímulo a atividade física; 

e dosar colesterol total/frações e triglicérides em todas as 
crianças e adolescentes com história familiar positiva de disli- 
pidemia ou doença cardiovascular precoce (< 55 anos no ho- 
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mem e < 65 anos na mulher), ou quando a história familiar 

não for conhecida, em pacientes com sobrepeso, obesidade, 

hipertensão arterial sistêmica, diabete melito e em tabagistas; 

e nesses pacientes, as dosagens de colesterol devem ser realiza- 
das a partir dos 2 anos de idade e não devem ser postergadas 
para depois dos 10 anos; 

e seos valores estiverem dentro dos valores de referência para a 
idade, pode-se repetir a dosagem após 3 a 5 anos; 

e para pacientes acima do peso e que apresentam aumento de 
triglicérides e diminuição de HDL, a perda de peso é o primei- 
ro passo para o tratamento, com dieta equilibrada e aumento 
da atividade física; 

e o uso de medicações em pacientes acima de 8 anos (quelan- 
tes de sais biliares e estatinas) deve ser considerado quando: 

° LDL=190 mg/dL; 

° LDL > 160 mg/dL + obesidade ou HAS ou tabagismo ou 
história familiar de doença cardiovascular precoce e disli- 
pidemia; 

° LDL=130 mg/dL + diabete melito. 


Alguns estudos clínicos realizados em crianças e adolescentes 
mostram que as estatinas reduzem a espessura da camada inti- 
ma da carótida. Por outro lado, as estatinas podem levar ao au- 
mento de enzimas hepáticas, aumento do CPK e rabdomiólise. 

Dieta adequada, estímulo a atividade física e perda de peso 
em pacientes obesos, bem como o diagnóstico precoce da dis- 
lipidemia, devem ser os objetivos para evitar a aterosclerose e 
suas complicações na idade adulta. 

As diretrizes oferecem recomendações amplas para avalia- 
cao e tratamento das dislipidemias, que se iniciam com mu- 
dança de estilo de vida por 6 meses. Se o LDL-colesterol perma- 
nece > 130 mg/dL e se ha fatores de risco adicional, deve-se 
considerar farmacoterapia. Elevação persistente de LDL-coles- 
terol > 190 mg/dL sugere etiologia genética, e as estatinas são 
recomendadas. As recomendações para reduzir triglicérides 
(valores > 500 mg/dL) são, primariamente, alimentação e mo- 
dificação de estilo de vida. Os guias de tratamento pediátricos 
focam em prevenção de pancreatite, e a medicação é indicada 
atualmente apenas para os casos graves de hipertrigliceridemia. 


Considerações finais 

Apesar de divergências quanto a definição e, consequente- 
mente, quanto à prevalência de SM, o risco cardiovascular 
associado ao ganho de peso, resistência a insulina, dislipide- 


Tabela 2 Valores de colesterol e triglicérides aceitáveis, limítrofes e anormais na faixa etária pediátrica 
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“Colesterol total < 170 170 a 199 > 200 
l LDL-colesterol < 110 110 a 129 > 150 
Não HDL-colesterol < 120 120 a 144 > 145 
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10 a 19 anos < 90 90 a 129 > 130 
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mia, hipertensão arterial, entre outros, não pode ser subesti- 
mado. Todas essas morbidades podem ocorrer em idades 
muito precoces, e é papel do pediatra e do endocrinologista 
pediátrico estarem atentos para a detecção precoce, para que 
se tomem condutas terapêuticas no sentido de sanar ou de 
minimizar os danos em médio e longo prazos. A detecção 
precoce da obesidade /sobrepeso talvez seja a medida mais 
útil nesse sentido. 

Quanto mais cedo se tomarem medidas preventivas para 
evitar um ganho excessivo de peso, melhor. Isso é especial- 
mente importante nas crianças nascidas pequenas para a ida- 
de gestacional, em que há uma enorme pressão para um ga- 
nho “rápido” de peso. 

Essa conduta faz parte de uma nova visão de puericultura, 
em que o pediatra deixa de se preocupar exclusivamente com 
aspectos alimentares, de vacinação e de higiene e passa a ser 
um profissional que procura e detecta alterações precoces, 
cujas repercussões virão muitas décadas adiante. Dessa forma, 
realiza-se verdadeiramente uma medicina preventiva, crian- 
do-se as condições para uma vida com qualidade que pode ul- 
trapassar os 100 anos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar as crianças de risco para desenvolver 
sindrome metabólica. 

e Investigar as crianças de risco para desenvolver 
sindrome metabólica. 

e Conhecer os principais pontos de corte dos fatores de 
risco de síndrome metabólica de acordo com a faixa 
etária. 

e Atuar preventivamente nos principais fatores de risco. 
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Introdução 

A obesidade é atualmente um dos mais graves problemas de 
saúde pública, tanto em adultos quanto em crianças e adoles- 
centes, sendo relatado aumento de sua prevalência em todos 
os países. A incidência da obesidade em crianças e adolescen- 
tes nos Estados Unidos aumentou significativamente em 2009- 
2010 se comparada ao período de 1976-1980 (de 6,5 para 18% e 
5 para 18,4% em crianças na idade escolar e adolescentes, res- 
pectivamente); nos pré-escolares, o aumento foi de 5 para 12,1 
% no mesmo período. No Brasil, observou-se, nos últimos 50 
anos, rápido declínio da desnutrição em crianças e aumento em 
ritmo acelerado de sobrepeso /obesidade. Os dados de 2009 do 
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) mostram 
que 1:3 crianças de 5 a 9 anos estava acima do peso recomenda- 
do pela Organização Mundial da Saúde (OMS). A parcela de 
crianças e adolescentes do sexo masculino entre 10 e 19 anos de 
idade com excesso de peso passou de 3,7% (1974-1975) para 
21,7% (2008-2009), e do sexo feminino, de 7,6% para 19,4% 
[http: //www.ibge.gov.br/home /presidencia /noticias]. Esses 
dados são ainda mais preocupantes porque cerca de 80% de 
crianças obesas aos 5 anos de idade serão obesas na vida adulta. 


Etiologia e diagnóstico 

A etiologia da obesidade é multifatorial, com a participação de 
fatores genéticos, comportamentais e ambientais. A herança 
genética, por exemplo, é de natureza poligênica. 

Na obesidade, ocorre um desequilíbrio entre ganho e perda 
de energia, com balanço energético positivo. Nas últimas déca- 
das, sedentarismo, disponibilidade de alimentos e mudança 
dos hábitos alimentares favoreceram o aumento de peso, que 
está associado a maior risco de eventos adversos na vida adulta. 

A obesidade está associada à ocorrência de hipertensão ar- 
terial, dislipidemia e resistência insulínica (RI), levando ao 
aumento de fatores de risco cardiovascular, piora da qualidade 
de vida e aumento do índice de mortalidade no adulto jovem. 

Estudos demonstram que comorbidades decorrentes do 
excesso de peso têm suas origens na infância, quando algu- 


mas complicações metabólicas e cardiovasculares já podem 
ser encontradas, e que problemas psicológicos e sociais atin- 
gem praticamente 100% de crianças e adolescentes obesos. 

Vários neuropeptídios estão envolvidos na regulação ali- 
mentar e podem atuar como orexigenos: neuropeptidio Y 
(NPY), hormônio concentrador de melanina (MCH), protei- 
nas relacionadas ao gene agouti (orexigenas A e B, AGRP) ou 
anorexigenos: hormônio melanócito-estimulante (alfa-MSH), 
hormônio liberador de corticotrofina (CRH), hormônio libera- 
dor de tireotrofina (TRH), transcripto-regulado por cocaína e 
anfetamina (CART), interleucina-l beta (IL-1 beta). A grelina, 
peptídio produzido predominantemente no estômago, esti- 
mula a expressão de NPY e AGRP. Peptídios intestinais, como 
o GLP1, a colecistoquinina (CCK) e o PYY, levam a saciedade. 

Na prática, a avaliação do indice de massa corpórea (IMC), 
comparada aos padrões para idade e sexo, é uma boa forma 
para se definir excesso de peso, podendo ser utilizadas curvas 
de IMC padronizadas pela OMS. São classificadas como crian- 
ças com sobrepeso aquelas que apresentam IMC > 85 e crian- 
cas obesas com percentil > 97. 

É, portanto, uma doença crônica grave, que deve ser reco- 
nhecida e precocemente prevenida, desde os primeiros anos 
de vida. A preocupação dos pediatras com a ocorrência de dia- 
bete melito tipo 2 (DM2), dislipidemias e alterações de níveis 
pressóricos em crianças tornou-se imprescindível. Essas 
doenças devem ser diagnosticadas e tratadas e, quando neces- 
sário, deve-se intervir de maneira efetiva para minimizar os 
problemas futuros. 


Tecido adiposo: distribuição de gordura 

e função endócrina 

A distribuição da gordura corpórea, e não somente o excesso 
global (segundo o IMC), tem grande importância no desen- 
volvimento de comorbidades relacionadas à obesidade. O 
acúmulo de gordura em diferentes órgãos, especialmente a 
intra-abdominal, predispõe ao desenvolvimento de RI e de 
dislipidemia. 


A avaliação da circunferência da cintura, realizada no nível 
da crista ilíaca durante a expiração média, e sua relação com a 
estatura, são consideradas medidas confiáveis para avaliação 
da obesidade abdominal, sendo correlacionadas a fatores de 
risco cardiovascular. A circunferência da cintura maior que o 
percentil 90 para a idade e as medidas de dobras cutâneas na 
infância são os mais fortes preditores de sindrome metabólica 
na idade adulta. A gordura visceral tem papel fundamental no 
desenvolvimento de distúrbios metabólicos e no espessamen- 
to da camada íntima média das artérias, que precede ateros- 
clerose. Ainda não existem estudos populacionais no Brasil 
que permitam a padronização das medidas de circunferência 
da cintura; a alternativa possível é a utilização de curvas de 
percentil produzidas em outras populações. Outros métodos 
não invasivos e validados que quantificam os depósitos de 
gordura dentro dos miócitos, ou o conteúdo gorduroso intra- 
miocelular, são complexos e pouco utilizados na prática. 

Por outro lado, muitas publicações têm demonstrado que 
as medidas das pregas cutâneas do tronco, representadas pe- 
las pregas subescapular, abdominal e suprailiaca, medem a 
gordura troncular central com acurácia significativa quando 
comparadas com a avaliação da composição corpórea realiza- 
da pelas técnicas de densitometria (DXA) e ressonância mag- 
nética (RM). Foi observado que a maior parte da gordura tron- 
cular total, em crianças e adolescentes, está depositada no 
subcutâneo, e que essas gorduras subcutânea e interna (cen- 
tral) devem estar intimamente relacionadas, possibilitando, 
assim, o uso dessas pregas. Entretanto, esses parâmetros têm 
pouca reprodutibilidade, especialmente em pacientes muito 
obesos, mesmo quando realizados após treinamento do exa- 
minador. 

O tecido adiposo não é apenas um reservatório de energia, 
mas atua como órgão secretório ativo, expressando receptores 
que respondem aos estímulos de acordo com os tradicionais 
sistemas hormonais e ao sistema nervoso central (SNC). 

Além da secreção de ácidos graxos livres, o tecido adiposo 
produz vários peptídios bioativos, as chamadas adipocitoci- 
nas. Essas substâncias desempenham diversas funções meta- 
bólicas, como regulação do acúmulo e gasto energético, regu- 
lação do metabolismo de glicose e lipídios, além de efeitos 
imunológicos, anti e pró-inflamatórios. 

As adipocitocinas possuem propriedades endócrinas, pará- 
crinas e autócrinas. Uma das mais conhecidas é a leptina, que 
age no hipotálamo regulando o apetite e, geralmente, é eleva- 
da em indivíduos obesos, sugerindo a existência de mecanis- 
mo de resistência nesses indivíduos. Acredita-se que o dese- 
quilíbrio na produção das adipocitocinas seja um dos fatores 
responsáveis pelo desenvolvimento das doenças metabólicas 
e vasculares relacionadas ao excesso de gordura corpórea. 

Evidências acumuladas nos últimos anos indicam que a 
obesidade está associada a processo de inflamação crônica 
subclínica. O aumento do tecido adiposo promove estado pró- 
“inflamatório, e adipocitocinas inflamatórias podem levar a RI, 
disfunção endotelial e, finalmente, aterosclerose. Durante a 
última década, várias pesquisas contribuíram para o esclareci- 
mento da associação de inflamação com aterosclerose. A pro- 
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teína C-reativa (PCR) é um marcador de processo inflamatório 
que age aumentando a expressão do fator tecidual (efeito pró- 
-coagulante) de moléculas de adesão (VCAM-1, ICAM- e se- 
lectina E), ligando-se as lipoproteínas plasmáticas e ativando 
o sistema complemento. Esse marcador é um importante pre- 
ditor de doença cardiovascular (DCV), desempenhando papel 
direto na patogênese da doença arterial coronariana. 

O achado de alterações inflamatórias no tecido adiposo de 
crianças obesas sugere o início precoce dos mecanismos pato- 
genéticos que favoreceriam as complicações da obesidade. 
Nesse processo, seriam produzidas mais citocinas pró-infla- 
matórias como o fator de necrose tumoral (TNF-alfa) e a 
interleucina-6 (IL-6), e menos peptídios anti-inflamatórios, 
potencialmente protetores, como a adiponectina. Também o 
inibidor do ativador de plasminogênio-1 (PAI-1), principal ini- 
bidor fisiológico da ativação do plasminogênio no sangue, tem 
importante papel, relacionado à associação com os compo- 
nentes da sindrome de RI. Foi observada correlação positiva 
entre os níveis de PAI-1 e IMC, em indivíduos obesos de am- 
bos os sexos desde a infância. 

A adiponectina, uma adipocitocina relativamente abundan- 
te na circulação, é encontrada em concentrações elevadas nos 
indivíduos magros e reduzida nos obesos, em contraste com ou- 
tras citocinas. Em crianças e adolescentes, bem como em adul- 
tos, os níveis de adiponectina correlacionam-se negativamente 
com o IMC, com os níveis plasmáticos de triglicérides (TG) e de 
ácidos graxos livres, e positivamente com a sensibilidade perifé- 
rica a insulina. O achado de receptores para a adiponectina no 
endotélio vascular reforça seu papel protetor contra o apareci- 
mento da disfunção endotelial e a ligação entre obesidade, de- 
posição lipídica alterada, RI e vasculopatia aterogênica. 

Na Figura 1, é mostrada a inter-relação entre o excesso de 
gordura corpórea e as complicações da obesidade. 


Resistência à insulina 

O acúmulo de gordura no compartimento visceral e nas célu- 
las musculares está relacionado ao desenvolvimento da RI. 
Crianças com IMC acima do percentil 97 (curvas da OMS) po- 
dem apresentar concentrações elevadas de insulina, indican- 
do resistência a sua ação. Essa resistência é presumivelmente 
desencadeada, no indivíduo potencialmente predisposto, pela 
adiposidade abdominal associada à inatividade física. 

Na avaliação clínica, devem ser considerados: história fami- 
liar ou de etnia suscetível ao DM?, estilo de vida sedentário, es- 
tágio puberal, presença de acantose nigricante - hiperpigmen- 
tação grosseira das dobras cutâneas, que é característica da RI 
(Figura 2) — e a constatação de concentração sérica elevada de 
insulina. Em relação aos níveis de insulina de jejum, a dificul- 
dade consiste em estabelecer padrões acima dos quais a con- 
centração de insulina estaria aumentada. Foi sugerido que os 
indivíduos insulinorresistentes seriam aqueles que apresen- 
tassem valores de insulinemia em jejum acima do 4º quartil 
para uma determinada população. O achado de relação glico- 
se insulina < 7 e a utilização do modelo matemático Homeos- 
tasis Model Assessment: insulin resistance (HOMA-IR) também 
podem ser úteis, especialmente em estudos epidemiológicos. 
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Figura 1 Mecanismo das anormalidades relacionadas com a obesidade. 
Fonte: modificado de Weiss e Caprio, 2005. 


Esse modelo matemático requer as dosagens da glicemia e 
insulina de jejum [insulina de jejum (mcU/mL) x glicemia de 
jejum (mmol/L)/22,5] e apresenta boa correlação com outros 
testes de alto custo e complexidade, como o clamp hiperglicê- 
mico, padrao-ouro para avaliação da secreção de insulina. In- 
dice > 2,5 ja é indicativo de algum grau de RI. 

A RI está associada a várias anormalidades, como esteatose 
hepática, sindrome dos ovários policísticos, apneia do sono, li- 
tiase biliar e lipodistrofias. A infiltração gordurosa no figado 
pode aparecer já na infância e manifestar-se como um quadro 
de esteatose e processo inflamatório evoluindo ocasionalmente 
até fibrose e cirrose. A esteatose hepática é mais frequente em 
indivíduos do sexo masculino com IMC acima do percentil 97, 
que apresentam acantose nigricante e hepatomegalia. Vem sen- 
do observado aumento no diagnóstico dessa entidade em ado- 
lescentes, paralelamente ao aumento da obesidade. Na suspei- 
ta da esteatose, a avaliação clínica deve incluir provas de função 
hepática e ultrassonografia. Caso esses exames mostrem-se al- 
terados, deve ser avaliada a indicação de biópsia hepática por 
agulha fina, que é considerada o padrão-ouro para o diagnóstico. 

A RI está relacionada a alterações no metabolismo dos lipi- 
dios: redução da ação da lipase lipoproteica nos tecidos perifé- 
ricos, produção hepática aumentada de VLDL-colesterol, sin- 
tese aumentada de colesterol e aumento na degradação do 


HDL-colesterol. Prejuízo na capacidade de resposta das célu- 
las beta ao estado de resistência insulínica é observado em al- 
gumas crianças e adolescentes obesos geneticamente predis- 
postos, caracterizando estado pré-diabético, que pode evoluir 
para DM2. 





Figura 2 Acantose nigricante em região cervical de 
adolescente obesa. 


Sindrome metabólica (ver Capítulo 5 - Síndrome 
metabólica na criança e no adolescente) 


Diabete melito tipo 2 

O DM2 era considerado, até a última década, doença de adul- 
tos. Atualmente, a incidência em crianças e adolescentes está 
aumentando e é provavelmente subestimada. 

O risco para desenvolver DM2 é maior em determinados 
grupos étnicos (hispânicos, japoneses, africanos e afroameri- 
canos), está associado a história familiar positiva em parentes 
de 1º e 2º graus, presença de sinais de RI, acantose nigricante, 
hipertensão, dislipidemia e sindrome de ovários policísticos. 

Algumas formas de DM? têm herança poligênica e, entre os 
genes candidatos, estão o HLA-DR4; o B6, o DW3 e o locus 
3927, que codifica a adiponectina. Nos obesos, a baixa produ- 
ção da adiponectina, que tem papel protetor contra os proces- 
sos inflamatórios, pode aumentar o risco de RI e o desenvolvi- 
mento do DM2. 

O baixo peso ao nascer é considerado fator de risco para o 
desenvolvimento do DM2. As crianças expostas ao ambiente 
adverso intraútero e que possuem predisposição genética 
para DM? são mais sujeitas a apresentar RI e reserva insufi- 
ciente de células beta com secreção insulínica inadequada. 
Foram observadas, ainda, nessas crianças, lipólise diminuída, 
inadequação na via não oxidativa da glicose e na ativação da 
enzima de síntese do glicogênio. Ocorre, portanto, maior ten- 
dência à obesidade, e o percentual de diabéticos do tipo 2 nes- 
sa população é maior. Durante o período da adolescência, já 
existe resistência fisiológica a insulina, ocasionada pelo au- 
mento na produção do hormônio de crescimento. No indivi- 
duo geneticamente predisposto, essa resistência, caso seja 
acentuada pela obesidade, favorecerá o aparecimento do DM2 
nesse período. 

O DM2 manifesta-se quando ocorre o desequilíbrio entre a 
produção de insulina pelas células beta pancreáticas e a pro- 
dução de glicose. Em razão da RI, ocorre redução da síntese do 
glicogênio e consequente captação diminuída da glicose em 
estados de jejum e pós-prandial. Observa-se, portanto, em pa- 
cientes com DM2, que a síntese e o transporte da glicose estão 
primariamente afetados no músculo. Apesar disso, pacientes 
hiperinsulinêmicos podem manter níveis glicêmicos adequa- 
dos por longo período. 

Por outro lado, no paciente com DM2 estabelecido, os hor- 
mônios intestinais que simulam a ação da insulina - inibidor 
gástrico dos polipeptidios (GIP) e o peptídio com ação seme- 
lhante ao glucagon (glucagon like) (GLP1) — têm sua ação re- 
duzida. 

Em pacientes com DM2, é observada disfunção endotelial 
que seria multifatorial, possivelmente relacionada à própria 
RI, entre outros fatores. Esses indivíduos passam a apresentar 
alto risco de complicações cardiovasculares. 

Quando comparadas as diabéticas do tipo 1, as crianças e os 
adolescentes com DM2 podem apresentar valores glicêmicos 
mais baixos e ser menos sintomáticas. Elas apresentam, ain- 
da, concentrações elevadas de insulina e peptidio C e sinais 
clínicos de RI. 
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O achado de glicemia aleatória > 200 mg/dL (11,1 mmol/L) 
na presença de sintomas clássicos define o diagnóstico de DM. 

Valores da glicemia em jejum > 100 (5,6 mmol/L) e < 125 
mg/dL (6,9 mmol/L) caracterizam a glicemia de jejum altera- 
da e têm forte valor preditivo para DM2. Nesses casos, o pa- 
ciente deve ser submetido ao teste de sobrecarga oral de glico- 
se ou à curva oral de tolerância a glicose. 

Nos pacientes com glicemia de jejum = 126 mg/dL (7 
mmol/L), o diagnóstico de DM é feito pela confirmação em 
dias diferentes, com o achado de outra glicemia de jejum = 126 
ou de glicemia = 200 mg/dL após 2 horas do teste de sobrecar- 
ga oral de glicose. Se a glicemia permanecer > 140 (7,8 
mmol/L) e < 199 mg/dL 2 horas após o teste de sobrecarga, 
significa que o paciente apresenta intolerância a glicose e alto 
risco de desenvolvimento de DM2, assim como ocorre nos ca- 
sos com a glicemia de jejum alterada. 

O teste deve ser realizado após jejum de 12 horas, adminis- 
trando-se 1,75 g de glicose por kg de peso ideal, até um máximo 
de 75 g, em pacientes sem problemas absortivos ou hepáticos. 

Esses critérios foram estabelecidos pelo National Diabetes 
Data Group (NDDG) e pela OMS, revisados em 2003 e univer- 
salmente aceitos na atualidade. 

A redução do peso deve ser prioridade para os indivíduos 
predispostos a desenvolver DM2. A obesidade deve ser abor- 
dada preferencialmente por equipe multiprofissional, que, 
junto com a família, estabelece metas claras e objetivas. A fa- 
mília deve estar ciente de que o trabalho é longo e será neces- 
sária mudança de hábitos de todo o grupo familiar. 

Esse trabalho possui duas etapas: a primeira consiste no 
programa de redução do peso. A segunda, não menos traba- 
lhosa, é a de consolidação dos novos hábitos adquiridos e ma- 
nutenção do peso. Essa mudança de comportamento é funda- 
mental, deve ser bem aceita e será definitiva. 

Devem ocorrer mudanças do padrão alimentar, enfatizan- 
do-se o número de refeições e o tamanho das porções. O con- 
teúdo de lipídios deve representar cerca de 25% do valor caló- 
rico total, com o consumo de gordura saturada não 
ultrapassando 7% e o total de colesterol sendo de até 200 mg / 
dia. Legumes, verduras e frutas, fontes de fibras, são parte im- 
portante do cardápio a ser oferecido e seu consumo deve ser 
enfatizado. 

O número de horas de uso do computador e diante da televi- 
são deve ser reduzido. A mudança no estilo de vida deve incluir 
um programa de atividade física com início gradativo; aos pou- 
cos, essa atividade deve fazer parte da rotina diária. Os exerci- 
cios devem ser predominantemente aeróbicos e a orientação 
deve ser individual, considerando os limites físicos do paciente. 

Nas crianças e nos adolescentes, cujo grau de obesidade for 
considerado extremo e houver comorbidades, dietas com bai- 
xo valor calórico e agentes antiobesidade podem ser conside- 
rados criteriosamente. 

A cirurgia bariátrica pode ser indicada em adolescentes que 
apresentem muitas comorbidades e que não responderam a 
todas as outras possibilidades terapêuticas, a partir dos 16 
anos, segundo decisão do Ministério da Saúde do Brasil (SUS) 
em outubro de 2012. 


672. TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 11 ENDOCRINOLOGIA 


No tratamento de pacientes obesos com DM?, a redução do 
peso é a meta a ser atingida, mas, muitas vezes, o tratamento 
farmacológico pode ser necessário. Os agentes mais frequen- 
temente usados para o tratamento desses pacientes são as bi- 
guanidas, representadas pela metformina. Essa droga melhora 
a ação da insulina basal e pós-prandial. Orientações terapêuti- 
cas detalhadas para associação da obesidade e DM serão dis- 
cutidas nos capítulos específicos. 

O uso de insulina nos pacientes com DM2 está indicado em 
situações de estresse metabólico ou quando a associação de 
drogas hipoglicemiantes for insuficiente para manter níveis 
glicémicos adequados. 


Hiperandrogenismo e manifestações puberais 
A obesidade exógena está associada a processo de maturação 
mais rápido, com aceleração do crescimento e desencadea- 
mento da puberdade mais precocemente. Estudos recentes 
sugerem que as primeiras manifestações de puberdade po- 
dem ocorrer mais precocemente em crianças obesas, porém a 
idade da menarca mudou muito pouco. 

O rápido ganho de peso parece estar associado as mudan- 
ças no padrão de desenvolvimento da adrenarca. Essas mu- 
danças seriam mediadas pela ação da enzima 11-beta-esteroi- 
de-desidrogenase nos adipócitos, sob estímulo da leptina. 

O tecido adiposo é o principal local de metabolismo dos es- 
teroides sexuais, e grande parte da testosterona circulante em 
mulheres jovens é derivada desse tecido. Na presença de obe- 
sidade abdominal, ocorrem alterações qualitativas e quantita- 
tivas na secreção de androgênios, redução na concentração de 
globulinas transportadoras de esteroides sexuais (SHBG) e es- 
tado hiperinsulínico. Uma das hipóteses para explicar essas 
alterações seria o distúrbio que causaria fosforilação excessiva 
no receptor de insulina e modularia a enzima regulatória da 
biossintese androgênica, provocando tanto o hiperandroge- 
nismo como a RI. 

Na sindrome clássica dos ovários policísticos (Stein-Leven- 
thal), as manifestações clínicas consistem em obesidade, hir- 
sutismo e amenorreia. Mulheres com essa sindrome apresen- 
tam testosterona e androstenediona elevadas, alta secreção de 
LH com alteração na relação LH-FSH e aumento na secreção 
de insulina. A elevação da esteroidogênese ovariana e suprar- 
renal, além de aumento na sintese do LH hipofisario, seria 
uma resposta a elevação da concentração de insulina. 


Alterações no perfil lipídico 

Alterações no perfil lipídico podem aparecer já na infância, 
em indivíduos obesos, com aceleração do processo aterogêni- 
co, embora sem manifestações clínicas nesse período. Estu- 
dos longitudinais como o Pathobiological Determinants of 
Atherosclerosis in Youth (PDAY) e o Bogalusa Heart Study de- 
monstraram que a presença de estrias gordurosas e placas fi- 
brosas na camada íntima arterial estavam associadas com au- 
mento de fatores de risco tradicionais, como dislipidemia e 
hipertensão arterial, havendo associação significativa entre 
lesões ateroscleróticas e elevação de níveis de colesterol total, 
LDL-colesterol e TG, baixa concentração de HDL-colesterol, 


hipertensão arterial, e obesidade. Além disso, mostraram que 
a adiposidade e a distribuição de gordura nas crianças e nos 
adolescentes continuam na vida adulta. Existem evidências, 
com base em estudos epidemiológicos, de que a combinação 
de elevados níveis de TG plasmáticos e baixos de HDL-coles- 
terol e apolipoproteina A em crianças obesas aumentam o ris- 
co de desenvolvimento da doença cardíaca coronariana, in- 
dependentemente de outros fatores de risco. Portanto, o 
processo aterosclerótico pode começar na infância e progredir 
lentamente. 

Os lipídios são transportados no plasma ligados às apolipo- 
proteínas, formando as lipoproteínas. As lipoproteínas sao 
classificadas em função de sua densidade: alta densidade 
(HDL); baixa densidade (LDL); densidade intermediária 
(IDL); muito baixa densidade (VLDL), e os quilomicrons, que 
apresentam a menor densidade. O excesso de lipídios plasma- 
ticos é resultado do acúmulo de uma ou mais classes de lipo- 
proteínas, em razão da maior produção ou menor remoção do 
plasma, ou ambas. O figado é o principal responsável pela re- 
gulação da síntese, degradação e armazenamento dos lipídios 
e lipoproteínas. Nos indivíduos obesos, ocorre aumento da 
síntese hepática de colesterol com maior produção de VLDL- 
-colesterol, aumento dos TG e redução do HDL-colesterol. 

As LDL têm como principal função o transporte do coleste- 
rol do figado para os tecidos periféricos. As HDL transportam 
o excesso de colesterol para o figado, onde ele será eliminado 
pelo processo conhecido como “transporte reverso do coleste- 
rol”. A importância clínica do HDL-colesterol decorre da 
observação de que concentrações mais elevadas dessa lipo- 
proteina protegem o indivíduo da DCV. No entanto, pode 
acontecer a geração de HDL pequenas e densas com menor 
potencial antiaterogênico. As partículas de TG são transporta- 
das principalmente pelos quilomicrons e VLDL-colesterol. 

A velocidade de síntese e catabolismo das lipoproteínas é 
regulada sobretudo pelas apolipoproteinas. Entre estas, as 
mais relevantes sao as do tipo A-1 (Apo A-1) e B-100 (Apo 
B-100), porque estão presentes no HDL-colesterol e no LDL- 
-colesterol, respectivamente. 

A dislipidemia aterosclerótica caracteriza-se pela associação 
de anormalidades nas lipoproteínas, que incluem níveis elevados 
de TG e Apo B com elevação do LDL-colesterol de partículas pe- 
quenas e redução no HDL-colesterol. As partículas de LDL-coles- 
terol pequenas e as lipoproteínas ricas em TG são potencialmente 
mais aterogênicas. A presença de outros fatores associados, como 
hipertensão, RI, glicemia elevada, estado pró-trombótico e pró- 
“inflamatório, influi no potencial aterogênico. 

Estudos que avaliaram as medidas das pregas cutâneas do 
tronco em crianças indicam que existe associação entre a gor- 
dura subcutânea e as alterações no perfil lipídico sanguíneo e 
no metabolismo glicêmico inicial (tolerância normal ou não a 
glicose). Foi encontrada correlação entre adiposidade subcu- 
tânea do tronco e as concentrações de HDL-colesterol, relação 
colesterol total (CT)-HDL e apolipoproteinas A-I, indepen- 
dentemente da adiposidade total medida pela DXA. 

Estudos epidemiológicos prospectivos mostraram que os 
valores de CT e LDL-colesterol na infância estão fortemente 


correlacionados com os valores encontrados na adolescência e 
na vida adulta, representando potente fator de risco para DCV. 

O acompanhamento longitudinal de crianças mostrou que 
a forte correlação observada entre elevação da insulinemia de 
jejum e fatores de risco cardiovascular, como hipertensão, ele- 
vação de TG e redução do HDL-colesterol, foi mantida quando 
ocorreu a avaliação dos adolescentes. A correlação também foi 
observada com os hábitos alimentares e o desenvolvimento 
de obesidade. Por essa razao, o lipidograma deve ser avaliado 
em todas as crianças obesas, diabéticas, hipertensas e naque- 
las que apresentam história familiar positiva para DCV ou dis- 
lipidemia de acordo com os valores próprios para a idade. Os 
valores de referência para as frações lipídicas em crianças e 
adolescentes, recomendados pela Sociedade Brasileira de Car- 
diologia, são apresentados na Tabela 1. 

A avaliação do perfil lipídico deve ser repetida, no mínimo 2 
vezes, com intervalo de 2 semanas, antes que qualquer medi- 
da diagnóstica ou terapêutica seja recomendada. As crianças e 
os adolescentes com essas alterações devem ser identificados 
para que possam beneficiar-se de intervenções programadas. 

Ainda há controvérsias em relação ao tratamento da hiper- 
colesterolemia na infância. O tratamento de crianças com me- 
nos de 2 anos de idade deve ser avaliado com critério, em ra- 
zão do maior risco de gerar desnutrição. 

A orientação dietética deve ser adequada para suprir as ne- 
cessidades nutricionais e calóricas da criança, com redução da 
ingestão de gorduras (cerca de 25% do VCT mantendo até 200 
mg/dia de colesterol). 

A associação de medicamentos hipolipemiantes deve ser 
considerada se a abordagem dietética for ineficaz na redução 
dos níveis de LDL-colesterol. Essas drogas podem ser indicadas 
para crianças acima de 8 anos de idade, segundo a Associação 
Americana de Endocrinologia, quando, após mudança de estilo 
de vida, os níveis de LDL-colesterol permanecem > 190 mg/dL 
ou, quando associados a algum outro fator de risco, > 160 mg/ 
dL. A decisão para a escolha da droga deve considerar a idade do 
paciente, o tipo de dislipidemia, os fatores de risco associados e 
as doenças concomitantes. 

Para o tratamento de dislipidemias, as estatinas são as dro- 
gas de escolha em crianças e adolescentes e têm como meca- 
nismo básico de ação a inibição da enzima HMG-CoA reduta- 
se, que regula a produção do colesterol intracelular no 
hepatócito. Essa enzima catalisa a conversão da HMG-CoA 
em ácido mevalônico, que leva a síntese do colesterol. O resul- 
tado é a diminuição da síntese hepatica do colesterol, promo- 


Tabela 1 Valores de referência para lipídios plasmáticos 
na faixa etária de 2 a 19 anos 


Valores (mg/dL) 


























Lipídios Desejáveis Limitrofes Aumentados . 
Colesterol total =< 150 150a169 2170 
LDL-colesterol < 100 100 a 129 > 130 
HDL-colesterol > 45 
aliadas < 100 100 a 129 > 130 
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vendo um aumento da sintese de receptores de LDL-colesterol 
na superfície dos hepatócitos. A dose inicial deve ser de 
10 mg/dia, antes de dormir, com monitoração dos níveis de 
creatinoquinase e transaminases séricas. 

Em crianças menores de 8 anos de idade, podem ser utili- 
zados produtos sequestrantes dos ácidos biliares, que não 
são absorvidos no intestino. São resinas de troca iônica que 
se ligam aos ácidos biliares, bloqueando o ciclo êntero-hepá- 
tico. Por isso, a excreção fecal dos sais biliares é aumentada, 
com consequente aumento do consumo do colesterol pelo fi- 
gado e redução das concentrações circulantes de CT e de 
LDL-colesterol. Podem causar constipação intestinal, náu- 
seas e dores abdominais e reduzem a absorção de ácido fólico, 
sendo necessária sua reposição, em alguns casos. Inicia-se 
com a menor dose possível, de 2 a 4 g/dia, o que pode evitar 
reações colaterais. Outra desvantagem dessas resinas é a bai- 
xa adesão ao tratamento por causa do paladar ruim e da baixa 
tolerabilidade, além de resultados modestos na redução de 
LDL-colesterol. 

O grau de hipertrigliceridemia está diretamente relaciona- 
do a quantidade de gordura ingerida. O tratamento consiste 
em restringir ao máximo a ingestão de gordura exógena por 
meio de dieta rigorosa. 

A atividade fisica tem papel importante tanto na prevenção 
como no tratamento das dislipidemias, promovendo a melho- 
ra do perfil lipídico, com redução dos TG e aumento do HDL- 
-colesterol. 

Nesses casos, assim como no manuseio das outras comor- 
bidades ligadas a obesidade, a prevenção é a atitude mais im- 
portante e deve ser enfatizada pelos pediatras. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer a importância da obesidade como doença 
crônica. 

e Reconhecer que a adoção de estilo saudável de vida 
pelo paciente e sua família pode resultar em redução 
da obesidade e de suas comorbidades. 

e Saber que a prevenção da obesidade, sua detecção 
precoce e o tratamento tornam-se, cada vez mais, uma 
prioridade da saúde pública, e que o pediatra é um 
profissional fundamental nessa ação. 

e Usar uma abordagem de ciclo de vida longitudinal, 
desenvolvida de forma apropriada para ajudar a 
identificar crianças em risco e intervir precocemente no 
desenvolvimento da obesidade. 

e Servir como base de esforços para intervenção correta 
na dinâmica familiar e redução de comportamentos 
alimentares e das atividades de alto risco. 

e Promover uma dieta livre de bebidas adoçadas com 
açúcar e de alimentos com alta densidade calórica, e 
com aumento da ingestão de frutas e legumes. 

e Promover um estilo de vida que reduza O 
comportamento sedentário, incentivando o mínimo de 
60 minutos de atividade física diária, de moderada a 
vigorosa. 
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Hipotireoidismo 

Definição 

Estado clínico decorrente da produção insuficiente dos hor- 
mônios tireoidianos ou, mais raramente, da diminuição da 
ação desses hormônios nos diversos tecidos do organismo. 


Classificação 
Considerando a época do surgimento e a sua origem, pode-se 
classifica-lo em: 

e congênito, quando as razões para seu desenvolvimento sur- 
gem durante a vida intrauterina; 

e adquirido, quando essas razões aparecem mais tardiamente; 

e primário, quando a ma produção de hormônios tireoidianos 
ocorre em razão de alterações do tecido tireoidiano; 

e central, dividido em secundário, quando ha deficiência de pro- 
dução de hormônio estimulante da tireoide (TSH) pela hipófi- 
se, e terciário, quando há deficiência de produção de hormô- 
nio liberador de tireotrofina (TRH) pelo hipotálamo, causando 
diminuição do estímulo da produção hormonal tireoidiana. 


Hipotireoidismo congênito! 

O hipotireoidismo congênito (HC) é a principal causa evitável 
de deficiência mental, com incidência de 1 para cada 3.000 a 
4.000 recém-nascidos, aproximadamente. Como o prognósti- 
co intelectual está intimamente relacionado ao início precoce 
do tratamento, a realização de testes de triagem neonatal é 
fundamental para seu diagnóstico, uma vez que 20% dos ca- 
sos positivos não apresentam sintomas no período neonatal e, 
quando presentes, os sintomas são inicialmente pouco ex- 
pressivos, como pele seca, icterícia, etc., tornando o diagnósti- 
co clínico improvável. É mais frequente nos portadores de sín- 
drome de Down (incidência de 1:150). 


Etiologia 

O HC primário tem como principal causa as disgenesias tireoi- 
dianas (85%), divididas em atireose (35 a 40%), ectopia (35 a 
40%) e hipoplasia (10%). A disgenesia tireoidiana é, geralmen- 


te, esporádica. É familiar em aproximadamente 2% dos casos, 
nos quais está associada a mutações genéticas nos fatores de 
transcrição PAX-8, TTF-1 e TTF-2. No entanto, nos casos espo- 
radicos, os mecanismos do defeito de embriogênese permane- 
cem obscuros. Os defeitos de síntese dos hormônios tireoidia- 
nos (disormoniogênese) são responsáveis por cerca de 10 a 
20% dos casos de HC primário e podem ser causados por defi- 
ciência na captação de iodeto, deficiência na sua organificação, 
deficiência na desiodinação das iodotirosinas, diminuição da 
síntese de tireoglobulina ou, mais raramente, mutações dos 
receptores de TSH das células tireoidianas. Em geral, a disor- 
monogênese é autossômica recessiva e, raramente, autossó- 
mica dominante ou esporádica. O HC pode ser transitório, em 
5 a 10% dos casos, quando decorre de uso materno de medica- 
mentos antitireoidianos, de exposição materna ou neonatal a 
agentes iodados (antissépticos, antitussigenos, contrastes), 
de passagem transplacentária de anticorpos maternos que blo- 
queiam o receptor de TSH e de deficiência da ingestão de iodo. 

Mais raramente, o HC tem origem em defeitos genéticos 
centrais, localizados no eixo hipotálamo-hipófise, em muta- 
ções do gene do TSH ou no receptor de TSH. O hipotireoidis- 
mo central geralmente é associado a outras deficiências hor- 
monais (pan-hipopituitarismo). 


Quadro clinico 
O quadro clínico depende da gravidade do hipotireoidismo e 
da idade em que for diagnosticado. No período neonatal, a 
apresentação dos portadores pode variar de ausência comple- 
ta de sintomas até o quadro clínico clássico de icterícia prolon- 
gada, obstipação intestinal, pele fria e seca, livedo reticularis, 
sonolência, cianose, macroglossia, choro rouco, dificuldade 
para mamar, fontanelas amplas, hérnia umbilical e, eventual- 
mente, presença de bócio nos pacientes portadores de defei- 
tos de síntese dos hormônios tireoidianos. 

Nos lactentes, é comum observar sintomas anteriores asso- 
ciados a atraso no desenvolvimento neuropsicomotor 
(DNPM), diminuição do ritmo de crescimento, palidez decor- 
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rente de anemia, bradicardia e abafamento das bulhas cardia- 
cas por mixedema ou derrame pericárdico, além de persistên- 
cia da fontanela posterior. 

Em crianças mais velhas, observam-se baixa estatura com 
desproporção do segmento superior inferior, retardo mental e 
fácies característica (cretinismo). 

Cerca de 10% dos pacientes apresentam anomalias associa- 
das, em contraste com uma frequência de 3% observada na 
população geral. As anomalias cardíacas são as mais frequen- 
tes, seguidas de malformações do aparelho digestório, trisso- 
mias cromossômicas, malformação do trato urogenital e do 
sistema nervoso central (SNC) e defeitos múltiplos. 


Diagnóstico 

A observação clínica isolada é limitada para garantir um diag- 
nóstico precoce. Por outro lado, as avaliações hormonais per- 
mitem precocidade diagnóstica com elevado grau de confian- 
ça, já nos primeiros dias de vida. A realização da triagem 
neonatal para HC é obrigatória no Brasil para todos os recém- 
nascidos. 

Atualmente, a dosagem de TSH em amostra de sangue co- 
letado entre o 3º e o 5º dia de vida, após a diminuição do pico 
fisiológico do TSH, em papel-filtro, é a rotina recomendada 
para triagem neonatal do HC. As crianças com níveis de TSH 
em sangue total superiores a 20 mU/mL na triagem são ime- 
diatamente encaminhadas para avaliação clínica e exames 
confirmatórios no soro (T4 ou T4 livre e TSH). Cerca de 5% 
dos casos de HC apresentam elevação tardia do TSH e não 
são identificados pela triagem neonatal. Por isso, se o pa- 
ciente apresentar sintomas sugestivos, deve-se fazer dosa- 
gem sérica de TSH e T4 ou T4 livre, mesmo que ele apresente 
resultados normais na triagem neonatal. Um paciente com 
teste de triagem neonatal alterada exige avaliação imediata, 
que inclui história clínica, exame físico e exames laborato- 
riais. Crianças com valores séricos de T4 < 6,5 mg/dL e/ou 
TSH > 9 mcU/mL, no período neonatal, são provavelmente 
portadoras de HC. 

Para determinar a etiologia do HC, é necessário realizar cin- 
tilografia e captação de tireoide com iodo 123 (1123) ou tecné- 
cio-99, ultrassonografia (US) da tireoide, dosagem de anticor- 
po bloqueador do receptor do TSH e de tireoglobulina (TG) e, 
em alguns casos, teste do perclorato. Essa investigação não 
deve requerer mais do que 2 a 5 dias. Pode-se realizar a inves- 
tigação etiológica, na primeira avaliação médica, baseada na 
análise da US de tireoide, dosagem sérica de T4 livre e TG (Fi- 
gura 1). Caso não seja possível definir a etiologia nesse mo- 
mento, deve-se iniciar o tratamento o mais precocemente e, 
aos 3 anos de idade, suspendê-lo por 4 semanas e proceder à 
investigação etiológica (Figura 2). 

A idade ideal para início do tratamento deve ser, no máximo, 
até 14 dias de vida. Pacientes com resultado de TSH = 9 mg/mL 
nos exames sorológicos para confirmação diagnóstica devem ini- 
ciar tratamento. Nos casos de HC transitório, o TSH normaliza- 
-se após 4a 8 semanas de vida, não necessitando de tratamento. 

Maes com doença de Graves (hipertireoidismo), em uso de 
medicação antitireoidiana, como o propiltiouracil ou metima- 


TG baixa 
T4L baixo 
Glândula não visível 


TG mensurável 
T4L baixo 
Glândula visível 
tópica 


TG mensurável 
T4L mensurável 
Glândula não visível 
ou ectópica 


Glândula normal** 
Bócio”* 
Hipoplasia* 
Hemitireoide* 


Agenesia* Ectópica* 





Figura 1 Investigação etiológica, na primeira avaliação 
médica, baseada na análise da US, dosagem sérica de T4 
livre e tireoglobulina (TG) em recém-nascidos com TSH 


elevado na triagem neonatal. 
*Disgenesia. **Disormonogênese ou transitório. 
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Figura 2 Hipotireoidismo congênito: conduta para o 
diagnóstico etiológico. 


zol, podem amamentar o recém-nascido, o qual deve ser 
acompanhado clinicamente e, eventualmente, com dosagem 
sérica de T4 ou T4 livre e TSH. 


Tratamento 
O tratamento baseia-se na reposição de levotiroxina oral, ini- 
cialmente na dose de 10 a 15 mcg /kg, 1 única vez /dia, o mais 
precocemente possível, idealmente antes de 14 dias de vida, 
mesmo na ausência de sintomas. Devem ser utilizados com- 
primidos de levotiroxina, uma vez que não existe aprovação 
de soluções líquidas do hormônio. Os comprimidos devem ser 
macerados e dissolvidos com pequena quantidade de leite ou 
agua filtrada e administrados em jejum. Manter 30 minutos 
sem alimentação. Em caso de vômitos imediatos, repetir a 
mesma dose. Com boa absorção por via oral e com meia-vida 
de aproximadamente de 7 dias, a levotiroxina é administrada 
em dose única diária. 

O tratamento deve ser monitorado clinicamente e com do- 
sagens de T4 ou T4 livre e TSH 2 a 4 semanas após o seu início, 


a cada 1a 2 meses no 1º ano de vida, a cada 2 a 3 meses entre 1 
e 3 anos de idade, e a cada 3 a 12 meses a partir de 3 anos. 

Se a regularidade do tratamento for questionada ou se os 
valores hormonais forem anormais, o paciente deve ser moni- 
torado com mais frequência. 

Nos primeiros 3 anos de vida (principalmente nos 6 primei- 
ros meses), devem-se manter os valores de T4 livre na metade 
superior da normalidade para o método ou T4 total entre 10 e 
16 mcg /dL e TSH abaixo de 5 mcU/mL, idealmente entre 0,3 
e 3 mcU/mL. Em alguns casos em que o TSH inicial é muito 
elevado, pode-se observar um tempo maior para sua normali- 
zação, possivelmente por diminuição da sensibilidade do feed- 
back nessas crianças. Entretanto, devem ser sempre questio- 
nados a subdosagem de levotiroxina ou o tratamento irregular. 

Os pacientes com diagnóstico tardio, evoluindo com atraso 
no DNPM, devem ser encaminhados para tratamento fisiote- 
rápico, visando a estimulação global, e acompanhados por 
equipe multidisciplinar composta por psicólogo, fonoaudiólo- 
go, neurologista e assistente social, além do endocrinologista 
pediátrico. 


Hipotireoidismo adquirido>® 

Etiologia 

O hipotireoidismo adquirido primário pode se desenvolver em 
qualquer idade e seu início é insidioso, podendo ser desenca- 
deado por diferentes fatores: presença de anticorpos antiti- 
reoidianos causando tireoidite autoimune (tireoidite de Ha- 
shimoto); exposição a substâncias bociogênicas, presentes 
em certas espécies de verduras e raízes (p.ex., mandioca bra- 
va); medicamentos contendo lítio ou drogas antitireoidianas; 
pós-tireoidectomia ou radioiodoterapia da tireoide; regiões 
geográficas carentes de iodo, causando bócio endêmico. 

Alguns poucos casos de HC são diagnosticados em crianças 
mais tardiamente (entre alguns meses de idade e 2 anos de 
vida), geralmente causados por tireoide ectópica ou defeitos 
discretos da síntese tireoidiana. 

Crianças portadoras de diabete melito tipo 1, sindrome de 
Down, sindrome de Turner, sindrome de Noonan, cistinose e 
insuficiência renal crônica também estão mais sujeitas a apre- 
sentar hipotireoidismo e devem ter sua função tireoidiana 
avaliada periodicamente. 

O hipotireoidismo adquirido também pode ser central (hi- 
potalâmico e/ou hipofisário), como consequência de tumores 
da região hipotalamo-hipofise, radioterapia do SNC, cirurgias 
neurológicas, traumatismo craniano, doença granulomatosa 
ou meningites. 

A causa mais frequente de hipotireoidismo adquirido em 
regiões não carentes de iodo é a tireoidite de Hashimoto, pro- 
cesso inflamatório do tecido tireoidiano desencadeado por au- 
toanticorpos antitireoidianos, como os anticorpos antitireo- 
globulina e antitireoperoxidase. O sexo feminino é o mais 
acometido e, em cerca de 30 a 40% dos pacientes, verifica-se a 
presença de antecedentes familiares de doença tireoidiana. A 
evolução é lenta e pode progredir tanto para a destruição com- 
pleta do tecido tireoidiano quanto para a remissão espontânea, 
a qual é mais observada nos adolescentes. 
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Quadro clinico 

O quadro clínico está relacionado a intensidade da falta dos 
hormônios tireoidianos e do tempo de evolução da doença até 
o diagnóstico. 

De maneira geral, inicialmente é observada a presença de 
bócio. Com a diminuição progressiva da produção hormonal, 
podem-se observar sonolência, hipoatividade, lentidão, pali- 
dez, pele seca, hipotermia, bradicardia, constipação intestinal, 
mixedema (principalmente em pálpebras, dorso dos pés, mãos 
e região pré-tibial) e diminuição da velocidade de crescimento. 

Em cerca de 10% dos pacientes, pode-se observar fase ini- 
cial com presença de sintomas sugestivos de hipertireoidismo, 
como taquicardia, irritabilidade, diarreia e insônia, que são 
transitórios. Essa fase é conhecida como hashitoxicose. 


Diagnóstico laboratorial 
A investigação básica do hipotireoidismo adquirido consiste 
nas dosagens de TSH e T4 ou T4 livre. A elevação somente do 
TSH ja é indicativa de hipotireoidismo primário, uma vez que 
os valores de T4 podem estar inicialmente normais, na fase de- 
nominada hipotireoidismo compensado. O aumento na dosa- 
gem sérica de anticorpos antitireoglobulina e antitireoperoxida- 
se confirma o diagnóstico de tireoidite de Hashimoto (Tabela 1). 
A diminuição dos valores de T4 ou de T4 livre, com TSH nor- 
mal ou baixo, indica o diagnóstico de hipotireoidismo central. A 
diferenciação didática de hipotireoidismo secundário (hipofisá- 
rio) ou terciário (hipotalâmico) pode ser feita com o teste de es- 
tímulo com TRH (nem sempre disponível), no qual se verifica 
ausência ou discreta elevação do TSH no secundário e aumento 
significativo do TSH no terciário (Tabela 2). Esses pacientes de- 
vem complementar o estudo por meio de ressonância magneti- 
ca (RM) de sela túrcica. É importante lembrar que T4 baixo com 
T4 livre normal e TSH normal é indicativo de deficiência da pro- 
teina TBG, que pode ser confirmada por dosagem sérica de TBG. 


Exames complementares 

O mapeamento e a captação de tireoide é um exame realizado 
com tecnécio ou com 1123, utilizado para diagnóstico etiológi- 
co do HC, geralmente após o 2º ou 3º ano de vida. Também é 
útil na confirmação de deficiência de iodo, em que se verifica 
aumento da captação e do volume tireoidiano. 

A US de tireoide é utilizada para verificar o volume e o as- 
pecto do tecido tireoidiano, além da presença de nódulos, 
enquanto a radiografia de tórax ou o ecocardiograma são 
indicados nos casos de hipotireoidismo severo, verificando-se 
aumento da área cardíaca por causa de mixedema e presença 
de derrame pericárdico. 


Tabela 1 Diagnóstico laboratorial de hipotireoidismo 
adquirido 



























































Hipotireoidismo TSH T4 Anticorpos 

primário e/ou antitireoperoxidase 
T4 livre antitireoglobulina 

Tireoidite de Elevado Baixos OU Elevados 

Hashimoto normais 

Bócio endêmico Elevado Baixos OU Dentro dos valores 
normais de referência 
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Tratamento 

O tratamento do hipotireoidismo consiste na reposição de le- 
votiroxina, cujos comprimidos devem ser guardados em lugar 
fresco e sem exposição a luz. Devem ser ingeridos puros ou 
pouco diluídos em água, em dose única diária, geralmente na 
dose de 100 mg/m?/dia. De maneira geral, as doses médias 
recomendadas por idade são apresentadas na Tabela 3. 

Pacientes com quadro clínico grave, apresentando cardio- 
megalia ou derrame pericárdico e anemia intensa, devem ser 
internados para monitoração no início do tratamento, come- 
cando com metade da dose adequada, ajustando-a semanal- 
mente, por causa do risco de arritmias, insuficiência cardíaca 
ou mesmo insuficiência suprarrenal aguda. Os controles para 
ajustes de dose devem ser feitos mensalmente pela dosagem 
de TSH e T4 ou T4 livre, até a sua normalização e, em seguida, 
a cada 6 meses. 

O objetivo do tratamento é manter níveis normais de TSH (en- 
tre 0,3 e 3 mU/mL), T4 (entre 10 e 14 mg/dL) ou T4 livre (entre 
0,8 e 1,5 ng /dL), evitando a superdosagem da medicação, o que 
levaria a um quadro de hipertireoidismo iatrogênico, com sinto- 
mas indesejáveis de irritabilidade intensa, diarreia e taquicardia. 


Hipertireoidismo”® 

O hipertireoidismo (tireotoxicose) é uma doença na qual o 
metabolismo é acelerado em todos os tecidos do organismo 
como consequência dos altos níveis de hormônios tireoidia- 
nos circulantes. 


Etiologia 
Na faixa etária pediátrica, mais de 90% dos casos de tireotoxi- 
cose decorrem da doença de Graves — doença autoimune ca- 
racterizada pela tríade: bócio difuso, exoftalmia e hipertireoi- 
dismo. É rara em crianças menores de 5 anos de idade, e sua 
incidência aumenta progressivamente, com pico entre 1 e 15 
anos. É mais comum no sexo feminino, com relação de 3:1 a 5:1. 
A doença de Graves neonatal decorre da passagem trans- 
placentária de anticorpo estimulador do receptor de TSH e é 


Tabela 2 Diagnóstico laboratorial de hipotireoidismo 
adquirido 
































Hipotireoidismo TSH T4 e/ou T4 Teste com TRH 
central livre 

Secundário Normal Diminuídos TSH permanece 
(hipofisário) baixo após TRH 
Terciário Normal ou Diminuidos TSH > 30 após 
(hipotalâmico) diminuído 60 min do TRH 





Tabela 3 Doses de tiroxina recomendadas por idade 


Idade Tiroxina (mcg/dia) Tiroxina (mcg/kg/dia) 




















O a 6 meses 37,5 a 50 10 a 15 
7 ali meses 50 à 75 6 a 10 
la 5 anos 75 a 100 5a6 
6a 12 anos 100 a 150 Aas 
1 100 a 200 2a 4 


>12 anos 


























uma condicao transitoria que geralmente se resolve em torno 
de 3 meses de idade. A incidéncia varia de 0,6 a 2% em recém- 
-nascidos de mães que tiveram doença de Graves durante a 
gestação e afeta igualmente os sexos. 

A tireoidite de Hashimoto pode cursar inicialmente com 
quadro de hipertireoidismo em razão da destruição de folícu- 
los e da liberação dos hormônios tireoidianos na corrente san- 
guínea e, posteriormente, evolui com hipotireoidismo transi- 
tório ou definitivo por causa da destruição glandular. Outras 
causas, como carcinoma ou adenoma tóxico de tireoide, ade- 
noma hipofisário produtor de TSH, resistência hipofisária aos 
hormônios tireoidianos, mutações ativadoras do receptor do 
TSH ou da proteína G na sindrome de McCune-Albright ficti- 
cia (ingestão de hormônio tireoidiano) e ingestão excessiva de 
iodo, são bem menos frequentes. 


Quadro clínico 
Frequentemente, os sintomas iniciais do hipertireoidismo são 
observados na escola e apresentam-se como agitação, dificul- 
dade de concentração e queda no rendimento escolar. Outros 
sinais e sintomas sao: bócio (em 98% dos casos), irritabilida- 
de, sudorese, taquicardia, diarreia, emagrecimento, aumento 
do apetite, sono agitado, dispneia, intolerância ao calor, labili- 
dade emocional, mãos úmidas e quentes e tremores finos de 
extremidades. A oftalmopatia infiltrativa (exoftalmia) ocorre 
em 50% dos casos de doença de Graves na infância. 

Na doença de Graves neonatal, os sinais e sintomas mais 
comuns são: baixo peso ao nascer, taquicardia, apetite au- 
mentado com pouco ganho de peso, irritabilidade e bócio. 


Diagnóstico laboratorial 

e TSH: baixo ou suprimido nas afecções primárias da tireoide; 

e T3eT4totais e livres elevados; 

e aumento da idade óssea; 

e anticorpo antirreceptor do TSH (TRAB) positivo na doença 

de Graves: 

US de tireoide: aumento difuso da glândula; 

e cintilografia de tireoide e captação de 1131: bócio com capta- 
ção aumentada na doença de Graves ou nódulo único hiper- 
captante. 


Tratamento 
O tratamento tem o objetivo de diminuir a velocidade de produ- 
ção dos hormônios tireoidianos e seus efeitos. Para essas finali- 
dades, são utilizadas drogas antitireoidianas (DAT), como o 
propiltiouracil e o metimazol. Atualmente, o propiltiouracil não 
é recomendado para crianças por causa de sua hepatotoxicidade. 
O metimazol, que inibe a síntese de hormônios tireoidia- 
nos, tem efeito negativo sobre a iodinação dos resíduos de ti- 
rosina mediado pela tireoperoxidase (TPO) e efeito imunossu- 
pressor, promovendo a queda nos níveis do TRAB, IL-2 e IL-6, 
aumentando a apoptose de linfócitos intratireoidianos e o nú- 
mero de linfócitos T supressores circulantes. Rapidamente ab- 
sorvido pelo trato gastrointestinal, tem pico após 1 a 2 horas 
da ingestão e meia-vida de 24 horas, podendo ser administra- 
do 1 vez /dia na dose de 0,25 a 1 mg/kg /dia. Considerar para 


escolha da dose inicial a gravidade clínica, alterações bioqui- 
micas e tamanho do bócio. Quanto mais grave e com mais sin- 
tomas, maior a dose inicial. 

Dosar T4 livre e T3 após 4 a 6 semanas do início do trata- 
mento; se os níveis ainda estiverem elevados, aumentar a 
dose em 0,25 mg/kg até a função tireoidiana ficar normal. O 
controle laboratorial deve ser feito a cada 4 a 6 semanas. Se os 
níveis de T4 livre e T3 estiverem abaixo da normalidade, redu- 
zir a dose. Quando os níveis de T3 e T4 livre estiverem nor- 
mais, fazer nova função tireoidiana com TSH em 3 a 4 meses. 
O TSH pode permanecer suprimido por semanas ou meses. 

Os betabloqueadores, como o propranolol na dose dela 3 
mg/kg /dia a cada 8 horas, também sao utilizados para dimi- 
nuir os sintomas da hiperatividade simpática. Uma vez atingi- 
do o estado eutireoidiano, deve-se optar pela manutenção do 
tratamento clínico ou mudar para o tratamento definitivo por 
meio da tireoidectomia subtotal ou radioiodoterapia. No caso 
do adenoma tóxico, deve-se proceder a nodulectomia ou a ra- 
dioiodoterapia. 

Antes de iniciar DAT, realizar leucograma, transaminases e 
gama GT, pois pacientes com hipertireoidismo podem ter leu- 
copenia, elevação de transaminases e gama GT. Repetir leuco- 
grama durante os 90 dias iniciais (1 a 2 vezes) e descontinuar 
DAT se leucócitos < 1.500 /mmº. Dosar transaminases e gama 
GT se existir qualquer evidência de doença hepática. 

Quando o tratamento medicamentoso durante 1 a 2 anos 
nao causa remissão da doença, indicar radioiodoterapia ou ci- 
rurgia (tireoidectomia subtotal). No caso do adenoma tóxico, 
deve-se proceder a nodulectomia ou a radioiodoterapia. 

Para o tratamento da tireotoxicose neonatal, muitas vezes 
são necessárias a digitalização e a sedação do paciente, além da 
utilização de metimazol 0,5 a 1 mg/kg /dia, dividido a cada 8 ho- 
ras, e propranolol 1 a 2 mg/kg/dia. A solução de lugol pode ser 
utilizada como opção as DAT, na dose de 1 gota a cada 8 horas. 


Nodulos e carcinomas da tireoide® 

A incidência de nódulos de tireoide em criança é estimada en- 
tre 1 e 1,5%. Fatores de risco para desenvolvimento de nódu- 
los tireoidianos incluem sexo feminino, puberdade, existên- 
cia de doença tireoidiana atual ou pregressa e história familiar 
de doença tireoidiana. O risco de desenvolvimento de doença 
maligna em nódulos de tireoide na infância é 4 vezes maior 
que em adultos. Idade precoce, deficiência de iodo, radiotera- 
pia de cabeça e pescoço e possivelmente tireoidite autoimune 
aumentam o risco de malignidade. O carcinoma de tireoide é 
responsável por 0,5 a 3% de todos os tumores malignos, e por 
5,1% dos tumores de cabeça e pescoço. 

Além disso, a tireoide é um dos locais mais frequentes de 
neoplasia secundária em crianças que receberam radioterapia 
para tratamento de outras neoplasias. A existência de casos 
familiares de cancer da tireoide também indica malignidade. 

As neoplasias de tireoide são classificadas como derivadas 
do folículo tireoidiano (adenoma folicular, carcinoma papilife- 
ro, carcinoma folicular e carcinoma anaplásico), derivadas das 
células produtoras de calcitonina (carcinoma medular) ou ou- 
tras, como linfoma, metástases e teratomas. 


DOENÇAS DA TIREOIDE « 679 


Predominam os tipos histológicos bem diferenciados, com 
maior prevalência de carcinomas papilíferos ou mistos (mais 
de 70%), seguidos pelo carcinoma folicular (15 a 20%) e, rara- 
mente, tumores anaplásicos. O carcinoma medular de tireoide 
compreende 5% dos carcinomas tireoidianos na infância e é 
um componente de duas sindromes genéticas: neoplasias en- 
dócrinas múltiplas (NEM) 2A, que inclui feocromocitoma e 
hiperparatireoidismo, ou 2B, que inclui neuromas mucosos, 
feocromocitoma e hábito marfanoide; e carcinoma medular 
de tireoide familiar. 


Quadro clinico 

Traduz-se pelo achado de um nodulo ou aumento de volume 
na região anterior do pescoço, ou a presença de linfonodome- 
galia cervical em um paciente eutireoidiano. Ao exame fisico, 
os dados mais importantes sao a palpacao de um nodulo uni- 
co, que pode estar fixado as estruturas adjacentes, a falta de 
mobilidade desse nódulo a deglutição e a extensão da doença 
aos linfonodos cervicais. 

Mais de 50% dos casos apresentam envolvimento de linfo- 
nodos cervicais ou mediastinais ao diagnóstico. O sítio mais 
comum de metástase a distância é o pulmão, acometendo 
20% dos casos. 


Exames complementares 

Os exames habitualmente solicitados são: US do pescoço, 
punção aspirativa com agulha fina (PAAF) guiada pela US, 
calcitonina, dosagens hormonais (T3, T4, T4 livre e TSH) e an- 
ticorpos antitireoidianos. 

Dados ultrassonográficos indicativos de benignidade são 
textura homogênea, ausência de calcificações internas e halo 
translúcido; são indicativos de malignidade margem irregular, 
ecotextura hipoecogênica, calcificações no interior do nódulo 
e aumento na vascularização. 

A identificação de cistos pela US também indica benignida- 
de. A PAAF do nódulo, guiada pela US, auxilia na identifica- 
ção do tipo histológico da lesão. 

São indicações da PAAF nódulos > 1 cm (consenso em 
adultos), porém, pelo alto risco de malignidade nas crianças, 
considerar biópsia em nódulos entre 0,5 e 1 cm. 


Tratamento 

O tratamento inclui, de modo geral, cirurgia (tireoidectomia 
total), seguida da ablação de tecidos remanescentes ou de me- 
tastases diferenciadas com iodo 1131, além de terapêutica 
substitutiva com levotiroxina. A radioiodoterapia deve ser 
considerada em todas as crianças, mesmo naquelas com tu- 
mores pequenos, pois a ablação de doença residual diminui o 
risco de recorrência. 

O prognóstico está diretamente relacionado com o diagnós- 
tico precoce, entretanto, apesar de mais disseminado ao diag- 
nóstico, o carcinoma de tireoide na criança apresenta melhor 
sobrevida que nos adultos, mesmo na presença de recorrên- 
cias ou metástases a distância. As taxas de sobrevida são de 
90 a 99% em 15 a 20 anos de acompanhamento. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Interpretar e conduzir um caso de hipotireoidismo 
congênito diagnosticado na triagem neonatal. 
Identificar, avaliar e tratar uma criança com 
hipotireoidismo adquirido. 


Identificar e investigar um caso de hipertireoidismo na 


infância. 
Conhecer os fatores de risco e principais sinais de 
neoplasias tireoidianas na infância. 
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HIPOGLICEMIA 


Raphael Del Roio Liberatore Junior 
Renato Junger de Oliveira 


introdução 
A homeostase glicêmica baseia-se no aporte de glicose por 
meio da ingesta alimentar de carboidratos (ou hidratos de car- 
bono - HC), lipídios (Lp) e proteínas (Pt). Nos períodos pran- 
dial e pós-prandial imediato, os níveis glicêmicos são propor- 
cionais a ingesta de monossacarídios, e a manutenção da 
glicemia ocorre pela ação da insulina, que promove a diminui- 
ção da glicose circulante, aumentando a captação de glicose 
pela fibra muscular, pelos adipócitos e pelos hepatócitos. 

Para a elevação da glicemia, agem o glucagon na hidrólise 
do glicogênio, a suprarrenalina, o cortisol e o hormônio do 
crescimento, que atuam na neoglicogênese. 


Diagnóstico clínico e laboratorial (Figura 1) 

As manifestações clínicas de hipoglicemia nos lactentes são ab- 
solutamente inespecíficas, podendo ocorrer o mesmo grupo de 
sintomas causados por outras situações patológicas. Por exem- 
plo, crises de apneia podem ser causadas por hipoglicemia, infec- 
ções, anemia, distúrbio eletrolítico, acidose metabólica e outras. 

Na ocorrência de mudança no padrão clínico do lactente, a 
hipoglicemia deve ser lembrada e pesquisada. 

Em crianças maiores e adolescentes, a suspeita clínica de 
hipoglicemia deve ser pautada na existência da triade de Whi- 
ple: clínica sugestiva, hipoglicemia confirmada por dosagem 
laboratorial e melhora clínica com ingestão ou infusão de gli- 
cose. Como várias situações patológicas (arritmias cardíacas, 
tumores de sistema nervoso central [SNC], enxaqueca e sin- 
copes) podem cursar com clínica parecida com a de hipoglice- 
mia, é mandatória a correta confirmação da tríade de Whiple. 

Hipoglicemia é a ocorrência de oferta inadequada de glico- 
se a partir de níveis séricos abaixo dos valores normais para 
idade. Esses valores normais são diferentes no período neona- 
tal e após o período neonatal. 

No período neonatal, os limites de 30 mg/dL para prema- 
turos e de 40 mg/dL para recém-nascidos a termo foram subs- 
tituidos pelo limite de 55 mg/dL, independentemente da ida- 
de gestacional. 





Após o período neonatal, define-se hipoglicemia como va- 
lores < 60 mg/dL. 


Presença de sintomas agudos 


i Sim 


1) Colher 5 a 10 cc de sangue 
2) Glicemia capilar 


ļ 


Hipoglicemia confirmada 


| sim 
1) Administrar glicose 0,5 g/kg EV 
2) Mandar amostra inicial de sangue para o laboratório medir glicose, 
insulina, hormônio do crescimento e cortisol 
Presente | 


Dosar corpos cetônicos na urina 


Não Checar cálcio e considerar 


> outras causas 


Suspeitar de: 
1) Hiperinsulinismo 
2) Falha na oxidação de 
| acidos graxos 
3) Deficiéncia de carnitina 


Ausente 


Suspeitar de: NV; 
1) Hipoglicemia cetônica 
2) Deficiéncia hormonal 
3) Déficit de glicogenossintese V Não 
4) Falha na neoglicogênese Diagnóstico de provável 


| hiperinsulinismo 


Cortisol < 10 mg/dL e/ou 
—> 


hormônio do crescimento 


e 100 mcU/mL) 


Hiperinsulinemia Suspeitar de tumor ou hiperinsulinemia factícia 


l 


Hiperinsulinismo Dosar peptídio C 


i Alto | | Baixo 


Factícia 


Dosar acidúria orgânica 


Checar níveis de insulina, 
cortisol e hormônio de 
crescimento 


(> 10 meU/mL3| 


Avaliar e tratar Tumor 


Figura 1 Diagnostico de hipoglicemia na infancia. 


682 . TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 11 ENDOCRINOLOGIA 


Etiologia e tratamento 

Várias são as causas de hipoglicemia em crianças e adolescen- 

tes. Neste capítulo, serão abordadas as mais comuns. 
Observando o mecanismo da euglicemia, a primeira causa 

é o jejum prolongado, além de distúrbios hormonais e erros 

metabólicos no armazenamento e/ou na utilização da glicose. 


Hiperinsulinismo 

A elevação da insulina acarreta hipoglicemia. O hiperinsulinis- 
mo pode ser adquirido ou congênito. No adquirido, enqua- 
dram-se os portadores de diabete melito em uso de insulina, 
por sua dose inadequada, omissão de refeições, atividade fisi- 
ca aumentada ou insuficiência renal. 

A terapêutica inicial é a administração via oral, se possível, 
de alimentos ricos em HC de absorção rápida; se não for possi- 
vel, deve-se realizar infusão de glicose a 10% 2 a 5 mg/kg /min 
(1,2 a 3 mL/kg/hora). A hipoglicemia grave é revertida mais 
rapidamente com a administração de glucagon na dose 0,1 a 
0,2 mg/10 kg intramuscular (IM) ou subcutânea (SC). 

Nas crianças não diabéticas, o hiperinsulinismo mais frequen- 
te é o congênito, configurando a hipoglicemia hiperinsulinêmica 
congênita (HHIC), que congrega as denominações hipoglicemia 
idiopática da infância, hipoglicemia leucino-sensitiva, insulino- 
ma neonatal, microadenomatose, hiperplasia focal, nesidioblas- 
tose e hipoglicemia hiperinsulinêmica da infância. 

A HHIC é uma das maiores causas de retardo mental e de 
epilepsia ocasionados pela hipoglicemia neonatal e decorre de 
alterações nos canais de potássio adenosinotrifosfato-depen- 
dente (Katp), os quais estão envolvidos na liberação de insuli- 
na pelas células beta pancreáticas. Esses canais sao constituí- 
dos por duas subunidades: uma formadora do poro — Kir 6.2 

- e outra, reguladora, que é um receptor de sulfonilureia (SURI). 

Essas alterações de caráter autossômico podem se mani- 
festar em qualquer idade, afetando de modo focal ou difuso 
todo o pâncreas. 

Em geral, os portadores de HHIC são recém-nascidos grandes 
para a idade gestacional e, para a compensação da glicemia, po- 
dem requerer até 15 a 20 mg/kg /min de glicose por infusão en- 
dovenosa. Qualquer nível dosável de insulina, cetonemia negati- 
va e ácidos graxos livres negativos, na presença de hipoglicemia 
a despeito de altas infusões de glicose, confirma o diagnóstico. 
Não há necessidade de calcular relação entre insulina e glicose. 

Dosagens de peptídio C, insulina e pró-insulina encon- 
tram-se elevadas na proporção de 1:1 na HHIC. Se o diagnósti- 
co não for confirmado, procede-se ao teste de jejum prolonga- 
do, conforme protocolo (Tabela 1). 

O tratamento medicamentoso consiste na administração 
de diazóxido [2 a 15 mg/kg /dia, via oral (VO) a cada 8 horas | 
ou de octreotida [5 a 20 mcg /kg dia, endovenosa (EV) ou SC], 
sendo baixos os índices de sucesso. A terapêutica cirúrgica 
consiste na pancreatectomia geralmente subtotal, com ressec- 
ção de 75 a 95% do pâncreas, o que acarreta o desenvolvimen- 
to de diabete melito e insuficiência exócrina pancreática. 

O pan-hipopituitarismo parcial ou total é diagnosticado 
com as avaliações hormonais específicas e tratado com a repo- 
sição dos hormônios que se fizerem necessários. 


Glicogenoses sao alterações na síntese e no armazenamen- 
to do glicogênio, por deficiência enzimática de natureza gené- 
tica autossômica. Sendo o glicogênio a maior fonte de armaze- 
namento de glicose, quaisquer alterações em seu metabolismo 
levam à hipoglicemia. A alteração mais frequente está associa- 
da a deficiência de glicose-6-fosfatase, a qual se manifesta cli- 
nicamente com hipoglicemia e acidose lática com hepatome- 
galia, que pode não estar presente no início das hipoglicemias. 

À medida que o tempo passa, não havendo diagnóstico e 
terapêutica adequada, serão encontrados acúmulo de ácidos 
graxos, hiperuricemia, hiperlipidemia, hipertrigliceridemia e 
baixa adesividade plaquetária. A confirmação diagnóstica é 
feita por biópsia hepática e dosagem enzimática. 

O tratamento baseia-se em alimentação a cada 3 ou 4 horas, 
calculadas para evitar necessidade de glicogenólise e/ou neo- 
glicogénese. Durante o sono, deve ser feita manutenção de 
sonda gástrica para alimentação e administração de amido de 
milho cru a cada 4 horas. O tratamento definitivo é feito com o 
transplante hepático. 

Na deficiência de frutose-1-6-difosfatase, a terapêutica con- 
siste na redução de frutose e sacarose, porém rica em HC. 

A deficiência de galactose-1-fosfato uridil transferase leva a 
galactosemia, condição na qual são frequentes vômitos, diar- 
reia, icterícia, disfunção hepática e catarata. O tratamento 
consiste em supressão da lactose da alimentação. 


Hipoglicemia cetótica 

Forma de hipoglicemia comum na infância, de início entre 1 e 
5 anos e remissão entre 8 e 9 anos de idade, ocorrendo hipogli- 
cemia, em geral, após jejum prolongado (12 a 15 horas). Trata- 
-se, quase sempre, de crianças de massa muscular pouco de- 
senvolvida, com atraso de crescimento e que foram pequenas 
para a idade gestacional (PIG). 

Os pacientes apresentam hipoglicemia com cetonemia e 
cetonúria (beta-hidroxibutirato e acetato elevados no sangue 
e urina), bem como baixos níveis de alanina, o que indica alte- 
ração no catabolismo proteico envolvendo oxidação, desami- 
nação de aminoácidos, transaminação, na síntese de alanina 
ou no efluxo muscular de alanina. O tratamento consiste em 
refeições frequentes com dieta rica em proteína e em HC. 


Considerações finais 

Hipoglicemia na infância é uma situação de emergência quan- 
to ao diagnóstico e à terapêutica para reversão do quadro, o 
que é feito com administração de glicose VO ou EV para que se 
evitem danos no SNC, os quais podem levar a retardo mental e 
epilepsia. Como causas de hipoglicemia em crianças diabéti- 
cas estão: dose inadequada de insulina, omissão de refeições, 
atividade física excessiva, etc. Em crianças não diabéticas, as 
principais causas são: distúrbios hormonais como hiperinsuli- 
nemia, hipocortisolismo e hipopituitarismo, erros inatos do 
metabolismo e hipoglicemia cetótica, sendo a terapêutica vol- 
tada para correção dos níveis hormonais e alimentação ade- 
quada a cada distúrbio metabólico ocasionado pelos déficits 
enzimáticos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer os mecanismos fisiológicos de manutenção 
de euglicemia. 
e Suspeitar e firmar o diagnóstico de hipoglicemia. 


e Elaborar diagnóstico etiológico e tratar os casos de 


hipoglicemia. 
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DOENÇAS DAS 
SUPRARRENAIS 


Sonir Roberto Rauber Antonini 
Débora Cristiane Gomes 


Introdução 

As glândulas suprarrenais são órgãos endócrinos que partici- 
pam da homeostase, da resposta ao estresse e do controle hi- 
dreletrolítico. São constituídas pela medula, que tem função 
neuroendócrina, e pelo córtex, com atividade esteroidogênica. 

As células do córtex suprarrenal têm origem no mesoderma 
intermediário e desenvolvem-se em um processo determina- 
do por vários fatores transcricionais. Na vida fetal, a maior 
parte do córtex suprarrenal é constituída pela zona fetal pro- 
dutora predominantemente de androgênios. Na vida pós-na- 
tal, a zona fetal sofre involução desencadeada por processo de 
apoptose. Na infância, após a involução da zona fetal, o córtex 
suprarrenal é composto por duas camadas concêntricas. A 
porção externa corresponde à zona glomerulosa, produtora de 
aldosterona (mineralocorticoide) e regulada predominante- 
mente pela angiotensina II e pelas concentrações séricas do 
potássio. A camada mais interna é a fasciculada, produtora de 
cortisol (glicocorticoide) e controlada pelo hormônio adreno- 
corticotrófico (ACTH) produzido pela glândula hipófise. Poste- 
riormente, entre a zona fasciculada e a medula, surge a zona re- 
ticular produtora de androgênios, principalmente o sulfato de 
de-hidroepiandrosterona (DHEA-S). Esse evento é denomi- 
nado adrenarca e ocorre geralmente entre 6 e 7 anos nas meni- 
nas e nos meninos, respectivamente.' É importante salientar 
que, embora o aumento das concentrações do DHEA-S possa 
ser detectado nessas faixas etárias, a pubarca, que é a princi- 
pal manifestação clínica da adrenarca, geralmente ocorre 2 a 3 
anos após. 

O córtex suprarrenal pode ser acometido por várias doenças 
que comprometem o desenvolvimento e a função da glândula 
na faixa etária pediátrica. Essas doenças podem ser congênitas 
ou adquiridas e podem comprometer todas as 3 camadas ou po- 
dem comprometer seletivamente 1 ou 2 dessas camadas, como 
manifestações clínicas específicas. Neste capítulo, serão abor- 
dadas as doenças do córtex suprarrenal mais comuns em crian- 
ças e adolescentes. 


Insuficiência suprarrenal 
Fisiopatologia e classificação 
A insuficiência suprarrenal é uma condição clínica decorrente 
da produção ou da ação deficiente dos glicocorticoides, asso- 
ciada ou não a deficiência de mineralocorticoides e /ou andro- 
gênios suprarrenais.? Pode ser classificada em: 
e primária (doença de Addison), se decorre de doenças do pró- 
prio córtex suprarrenal; 
e central secundária, se existe a deficiência da produção e/ou 
ação de ACTH; 
e central terciária, se existe a deficiência da produção e/ou 
ação de hormônio liberador de corticotrofina (CRH).’ 


Etiologia 
As principais causas de insuficiência suprarrenal estão lista- 
das na Tabela 1. Na faixa etária pediátrica, as causas genéticas 
preponderam, e a principal causa de insuficiência suprarrenal 
primária é a hiperplasia suprarrenal congênita.” Outras doen- 
ças genéticas responsáveis são adrenoleucodistrofia, hipopla- 
sia suprarrenal congênita, sindrome do triplo A, deficiência fa- 
miliar de glicocorticoide e sindrome de Smith-Lemli-Opitz. As 
doenças autoimunes da suprarrenal, adrenalite autoimune e 
síndromes poliglandulares autoimunes são as principais cau- 
sas de insuficiência suprarrenal primárias nos adultos de mui- 
tas populações. No entanto, no Brasil, infecções como tuber- 
culose e paracoccidioidomicose ainda são frequentes. 

A causa mais comum da insuficiência suprarrenal central é 
a supressão do eixo hipotálamo-hipófise-suprarrenal secun- 
daria ao uso farmacológico prolongado e/ou excessivo de gli- 
cocorticoide exógeno (iatrogênico). Nesse caso, a insuficiên- 
cia geralmente acontece após interrupção abrupta da 
administração do glicocorticoide quando ele tiver sido usado 
por período superior a 15 a 21 dias. Pode ocorrer mesmo duran- 
te o tratamento com glicocorticoide, na vigência de estresse fi- 
siológico como infecções graves, traumas ou cirurgias. A defi- 
ciência de CRH/ACTH também pode ser secundária as 


Tabela 1 Etiologias da insuficiência suprarrenal 
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Hipoplasia adrenal 
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Uso de farmacos: 
etomidato, rifampicina, 
anticonvulsivantes, 
aminoglutetimida, 
metirapona, cetoconazol/ 
fluconazol, mitotano 











diversas lesões anatômicas da região hipotalamo-hipofisaria, 
causada por hipofisite autoimune, ou pode ser congênita, as- 
sociadas a mutações em genes envolvidos na diferenciação hi- 
pofisária, como o SHH, GLI2, HESX1 e PROPI, entre outros. 
Nessas situações, geralmente estão associadas outras defi- 
ciências hipofisárias. A deficiência isolada de ACTH é muito 
rara € ocorre por mutações no gene TPIT.’ 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas da insuficiência suprarrenal podem 

ser inespecíficas e insidiosas, o que faz o diagnóstico ser, mui- 

tas vezes, postergado, ou podem ter início abrupto (crise su- 

prarrenal aguda) com quadro clínico grave, levando a risco 

imediato de morte. A manifestação clínica depende do tipo de 

hormônio deficiente, como detalhado a seguir: 

e deficiência de cortisol: fraqueza, fadiga, letargia, perda de 
peso ou inadequado ganho ponderoestatural, náuseas, diar- 
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reia, alternando com períodos de constipação intestinal, dor 
abdominal, febre e hipoglicemia.” Hipoglicemia grave, apneia, 
convulsões, cianose, sudorese e icterícia são mais frequentes 
nos lactentes e neonatos. Na insuficiência suprarrenal primá- 
ria, o dano glandular resulta em redução gradual da produção 
de cortisol e, consequentemente, em diminuição da retroali- 
mentacao negativa do cortisol no ACTH hipofisário e de CRH 
hipotalâmico, seguido por aumento da secreção do ACTH e 
derivados da pró-opiomelanocortina. O aumento desses deri- 
vados promove hiperpigmentação da pele principalmente nas 
areas expostas ao sol, nas areas de pressão e nas mucosas; 


e deficiência de aldosterona (presente apenas na insuficiência 


suprarrenal primária): hiponatremia, hiperpotassemia, desi- 
dratação, acidose metabólica, hipotensão arterial e, nos casos 
mais graves, choque circulatório; 


e deficiência ou excesso de androgênios: nas pacientes do sexo 


feminino, no menacme, a deficiência dos androgênios suprar- 
renais pode provocar a diminuição ou a ausência de pilifica- 
ção axilar e púbica, além de redução da libido. Por outro lado, 
nas principais formas de hiperplasia suprarrenal congênita, 
ocorre aumento da produção de androgênios suprarrenais e 
virilização pré-natal da genitália externa, com ambiguidade 
genital no sexo feminino (assunto abordado detalhadamente 
em outro tópico deste capítulo); 


e crise suprarrenal aguda: complicação aguda, grave, que pode 


acontecer ao diagnóstico ou nos pacientes em tratamento, 
particularmente, durante a vigência de algum estresse físico 
importante. Caracteriza-se por vômitos, dor abdominal, hipo- 
tensão arterial, hiponatremia, hiperpotassemia e desidrata- 
ção, geralmente associada a alteração do nível de consciência. 
Se nao detectada e tratada, pode levar o paciente rapidamen- 
te a choque hipovolêmico e óbito.” 


Diagnóstico laboratorial (Figura 1) 

A dosagem de cortisol entre 8 e 9 horas da manhã (basal) é útil 
para a avaliação da função suprarrenal na suspeita de insuficiên- 
cia suprarrenal. Na ausência de uso exógeno de glicocorticoides, 
concentrações de cortisol plasmático basal < 3 mcg/dL são su- 
gestivas de insuficiência suprarrenal. Por outro lado, quando 
> 15 mcg /dL, sugerem função suprarrenal normal.’ Quando a 
concentração de cortisol encontra-se entre 3 e 15 mcg/dL, ha 
necessidade de avaliação da reserva funcional da suprarrenal 
por meio do teste de estímulo agudo com ACTH exógeno ou tes- 
te da hipoglicemia insulínica (ITT). Se, após um desses estimu- 
los farmacológicos, a concentração máxima (pico) do cortisol for 
superior a 18 mcg /dL, o diagnóstico pode ser excluído.? 

Em um paciente com concentração reduzida de cortisol, a 
presença de concentração elevada de ACTH plasmático basal 
(> 100 pg/mL) confirma o diagnóstico de insuficiência suprar- 
renal primária. Se houver elevação concomitante da atividade 
da renina plasmática (ARP), hiponatremia e hiperpotassemia, 
confirma-se a deficiência concomitante de aldosterona. Por 
outro lado, na insuficiência suprarrenal secundária ou terciá- 
ria, o ACTH plasmático é baixo (< 10 pg/mL) ou dentro do li- 
mite normal (10 a 40 pg/mL). Adicionalmente, as concentra- 
ções de sódio, potássio e ARP estão normais. 
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Na - K - Cortisol - ACTH 


Cortisol < 3 ug/dL 3 < Cortisol 
ACTH < 10 pg/mL < 18 ug/dL 


Cortisol 
> 18 ug/dL 


Hiponatremia 
Hipercalemia 


Cortisol < 3 ug/dL 
| ACTA = 100 pa/miE | 





Testes: 

Exclui Estímulo com ACTH 
insuficiência ITT 

adrenal 











Insuficiência adrenal 
secundária 


Insuficiência adrenal 
primária 





Figura 1 Suspeita clínica de insuficiência adrenal. 


Levando-se em conta a epidemiologia, na investigação da 
causa da insuficiência suprarrenal primária, preconiza-se, em 
neonatos e lactentes, a investigação de hiperplasia suprarre- 
nal congênita por deficiência de 21-hidroxilase. As demais 
etiologias devem ser investigadas conforme a presença de ma- 
nifestações clínicas mais específicas. Alguns exemplos: 

e dosagem de ácidos graxos de cadeia muito longa (22 a 26 car- 
bonos; VLCFA) nos pacientes do sexo masculino com quadro 
clínico e laboratorial de insuficiência suprarrenal primária as- 
sociada a anormalidades neurológicas (involução no desen- 
volvimento neuropsicomotor [DNPM], distúrbio de compor- 
tamento, queda do rendimento escolar, hipoacusia, etc.) para 
a investigação de adrenoleucodistrofia; 

e dosagem de anticorpo anti-21-hidroxilase na suspeita de su- 
prarrenalite autoimune; 

e ressonância magnética (RM) da região hipotalamo-hipofisa- 
ria nos casos de insuficiência suprarrenal secundária ou ter- 
ciária. 


Tratamento 

O tratamento é realizado com a reposição de glicocorticoide 
sintético, associado com a reposição de mineralocorticoide na 
insuficiência suprarrenal primária. Nessa situação, no neona- 
to e no lactente, também é necessária a suplementação de sal 
(NaCl). Na infância, devem ser utilizados, preferencialmente, 
glicocorticoides sintéticos, por via oral, na forma de compri- 
midos, com tempos de ação curta, como o acetato de hidro- 
cortisona ou acetato de cortisona, ininterruptamente, na dose 
de 8 a 15 mg/m?/dia nas crianças em 2 ou 3 tomadas diárias, 
sendo pelo menos 2/3 da dose administrados pela manha. 

Em algumas situações, como na falta de adesão do pacien- 
te as múltiplas doses diárias ou quando não há disponibilida- 
de de cortisona ou hidrocortisona, é necessária a utilização 
dos glicocorticoides com ação mais prolongada, como a pred- 
nisona 3 a 5 mg/m?/dia nas crianças (2,5 a 7,5 mg/dia nos 
adultos) ou a prednisolona (2 a 4 mg /m?/dia em dose única 
diária, pela manha). Não se preconiza o uso de dexametasona 
nas crianças, pois pode prejudicar o crescimento estatural. Os 


ajustes da dose do glicocorticoide devem ser individualizados. 
O tratamento ideal é aquele em que os pacientes não apresen- 
tem sinais e sintomas de insuficiência suprarrenal, mas tam- 
bém sem sinais clínicos de hipercortisolismo, notadamente 
ganho de peso e crescimento deficiente. 

A deficiência de mineralocorticoide é tratada com 9-alfa- 
-fluoro-hidrocortisona na dose de 0,05 a 0,2 mg/dia, em dose 
única diária pela manhã, por via oral. Essa dosagem deve ser 
ajustada com o objetivo de manter a pressão arterial, as con- 
centrações séricas de sódio e potássio e a atividade de renina 
plasmática dentro da normalidade, esta última no limite supe- 
rior. Neonatos e lactentes com insuficiência suprarrenal pri- 
maria necessitam receber a complementação de 1 a 2 ¢/dia de 
NaCl (sal de cozinha). Nas demais idades, a oferta de sal deve 
ser livre, pois esses pacientes naturalmente tendem a ingerir 
maior quantidade de alimentos ricos em sal. 

A crise suprarrenal aguda é uma condição com risco de 
morte que deve ser reconhecida e tratada prontamente. Dian- 
te de sua suspeita, recomenda-se admissão hospitalar imedia- 
ta, coleta de exames para confirmação diagnóstica e início 
imediato (mesmo antes dos resultados dos exames) de reposi- 
ção hidreletrolítica (infusão de solução salina para reversão do 
choque) e administração de hidrocortisona endovenosa 50 a 
100 mg/m?/dose (maximo 100 mg). Essa dose pode ser repe- 
tida 2 a 3 vezes para reversão do choque, seguido por hidrocor- 
tisona 50 a 100 mg /m?/dia (máximo 100 a 200 mg) fraciona- 
das em 4 doses /dia. Após a melhora clinica, a hidrocortisona 
endovenosa pode ser gradativamente reduzida, enquanto se 
institui ou se retorna a dose de glicocorticoide e mineralocorti- 
coide por via oral até se atingir a dose de manutenção em 2 a 3 
dias. Caso o diagnóstico não se confirme, o regime terapêutico 
deve ser descontinuado. Os pacientes devem ter eletrólitos e 
glicemia avaliados, com correção da hipoglicemia, se necessá- 
ria. A repercussão da hiperpotassemia deve ser monitorada 
com eletrocardiograma (ECG), mas, raramente, tratamentos 
hipopotassemiantes adicionais são necessários. Os pacientes 
sem diagnóstico devem ter amostra de sangue coletada antes 
da administração da hidrocortisona (amostra crítica) para a 
dosagem de cortisol e ACTH visando à confirmação do diag- 
nóstico e, se possível, a investigação etiológica. No entanto, 
como enfatizado anteriormente, o tratamento não deve ser 
postergado para coleta ou realização de exames. 

Nos pacientes em tratamento da insuficiência suprarrenal, a 
crise aguda pode ser prevenida com o ajuste da dose de glico- 
corticoide para atender às demandas aumentadas do cortisol 
durante as situações de estresse. Na presença de vômitos e/ou 
diarreia, a hidrocortisona deve ser administrada por via paren- 
teral. Em situações de estresse físico leve, infecção com febre, 
cirurgia com anestesia local, exercício físico extenuante e pro- 
longado, é necessário dobrar ou triplicar a dose do glicocorticoi- 
de, enquanto durar o agravo. Já em situações de estresse físico 
moderado ou grave, incluindo infecções muito graves, traumas, 
cirurgia com anestesia geral ou parto, a hidrocortisona deve ser 
administrada por via endovenosa ou intramuscular, na dose 50 
a 100 mg/m?/dia (máximo 100 a 250 mg/dia) em 4 doses diá- 
rias. Nas cirurgias, a hidrocortisona, além de ser iniciada no 


pré-operatório, deve ser administrada a cada 4 a 6 horas 
(100 mg /m?/dose) continuamente, durante toda a intervenção. 


Hiperplasia congênita das suprarrenais 

A hiperplasia congênita das suprarrenais (HCSR) é uma doen- 
ça de herança autossômica recessiva, causada por mutações 
em um dos genes que codificam as enzimas que participam da 
síntese do cortisol (Tabela 2).º Mutações no gene CYP21A2 
são responsáveis por mais de 90% dos casos de HCSR e levam 
a deficiência da enzima 21-hidroxilase. Como consequência da 
deficiência da 21-hidroxilase, ocorre deficiência da produção 
de cortisol e, em 75% dos pacientes, deficiência da produção 
de aldosterona. Com a diminuição do cortisol, ocorre retroali- 
mentação negativa deficiente do cortisol na hipófise e no hi- 
potalamo, seguida por elevação de CRH e ACTH. O ACTH esti- 
mula as suprarrenais acarretando hiperplasia das glândulas, 
acúmulo de precursores antes do bloqueio enzimático, princi- 
palmente de 17-hidroxiprogesterona, com aumento da produ- 
ção dos androgênios suprarrenais, notadamente de androste- 
nediona e testosterona. A forma clássica da HCSR por 
deficiência da 21-hidroxilase apresenta a prevalência de 1 para 
10.000 a 1 para 15.000 nascidos vivos, e a forma não clássica 
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tem prevalência cerca de 10 vezes mais elevada, porém tende 
a ser subdiagnosticada.* 

As manifestações clínicas dependem do grau de deficiência 
enzimática e existe forte associação entre o defeito genético 
(genótipo) e o fenótipo. As mutações que resultam em defi- 
ciências enzimáticas graves (atividade enzimática restante in- 
ferior a 3%) são classificadas como forma clássica. Nessa for- 
ma, desde o período embrionário, ocorre excesso da produção 
de androgênios, o que ocasiona virilização da genitália externa 
nos embriões do sexo genético feminino. Isso resulta em am- 
biguidade genital, cujo espectro varia desde discreta clitoro- 
megalia, fusão parcial ou total da rafe mediana, graus variados 
de aparente hipospádia até o extremo, com genitália externa 
aparentemente masculina, porém sem gônadas palpáveis. A 
escala de virilização de Prader é muito útil na classificação do 
grau de virilização em meninas afetadas. Varia do escore 1 (ca- 
sos mais leves) até o escore 5 (casos com masculinização total 
dos genitais externos). Nos fetos do sexo masculino, ocorre 
desenvolvimento genital normal e, em alguns casos, observa- 
-se aumento peniano (macrogenitossomia). 

Na vida pós-natal, o excesso de androgênios promove au- 
mento tanto do clitóris quanto do pênis, aparecimento prema- 


Tabela 2 Principais formas de hiperplasia suprarrenal congênita 


Enzima deficiente (gene) Quadro clínico 


Achados laboratoriais 




































































21-hidroxilase 


(CYP2TA2) hipovolêmico, desnutrição 


Perda de sal: vômitos, desidratação, choque 


1: K, 17OHP, AD, T 
|: Na, cortisol, aldosterna 


46,XX: ambiguidade genital (desde clitoromegalia 
discreta até genitália externa masculina sem gônadas 
palpáveis), pubarca precoce e virilização pós-natal. 
46,XY: genitália normal ou macrogenitossomia, 
pubarca precoce e virilização pós-natal 























NB-hidroxilase 
(CYPIIB2) 


17a-hidroxilase 
(CYPI7) 


Perda de sal no período neonatal (eventual) 
Hipertensão arterial durante a infância (maioria) 
46,XX: ambiguidade genital (desde clitoromegalia 
discreta até genitália externa masculina sem gônadas 
palpáveis), pubarca precoce e virilização pós-natal 
46,XY: genitália normal ou macrogenitossomia, 
pubarca precoce e virilização pós-natal 


Hipertensão arterial 

46,XX: amenorreia primária e ausência de pubarca 
46,XY: virilização pré-natal incompleta ou ausente 
(genitais externos femininos), testículos abdominais 


*: NDOC, 11-desoxicortisol, AD, T 
|: K, cortisol, aldosterna 


*: progesterona, NDOC, corticosterona, LH 
e FSH 




















36-hidroxiesteroide- 
-desidrogenase 
(3B-HSD) 


Perda de sal: vômitos, desidratação, choque 
hipovolêmico, desnutrição 

46,XX: clitoromegalia discreta, pubarca precoce e 
virilização pós-natal 

46,XY: ambiguidade genital (de hipospadia até 
genitália externa feminina), pubarca precoce e 
virilização pós-natal 


1: K, 17OH pregnenolona, DHEA/DHEA-S 
|: Na, cortisol, aldosterona 





























P450 oxidorredutase 
(POR) 


Perda de sal 

Malformação esquelética (sindrome de Antley-Bixler) 
Virilização materna durante a gestação 

46,XX: ambiguidade genital leve/moderada 

46,XY: ambiguidade genital (de hipospádia até 
genitália externa feminina) 


1: K, progesterona, 11 DOC, corticosterona, 
170HP 

|: Na, cortisol, aldosterona, andrógenos e 
estrógenos 




















Enzima de clivagem da cadeia 
lateral do colesterol 

(CYPTIAT) 

Proteína regulatória aguda da 
esteroidogênese (STAR) 


Insuficiência suprarrenal grave, perda de sal 
STAR: aumento lipídico das adrenais 

CYPIIAT: parece ausente 

46,XY: ambiguidade genital (genitália externa 
feminina) 


1: K 
|: Na, todos os esteroides 











Na: sódio; K: potássio; 17OHP: 170H progesterona; AD: androstenediona; T: testosterona; NDOC: 11-desoxicorticosterona; LH: hormônio luteinizante; FSH: 
hormônio folículo-estimulante; DHEA: deidroepiandrosterona; DHEA-S: sulfato de DHEA. 
Fonte: adaptada de Turcu & Auchus, 2015. 
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turo de pelos púbicos e axilares, aumento da oleosidade cuta- 
nea e acne, aumento de velocidade do crescimento e avanço 
da idade óssea, evoluindo com perda na estatura final. Ao hi- 
perandrogenismo, associam-se os sinais e sintomas da defi- 
ciência de glicocorticoides descritas no tópico anterior, porém, 
em situações de homeostase orgânica, essas alterações po- 
dem ser mascaradas pelo hiperandrogenismo. Entretanto, em 
períodos de estresse orgânico importante, pode ocorrer crise 
suprarrenal. A insuficiência da produção de aldosterona está 
presente em cerca de 75% dos pacientes com a forma clássica 
da HCSR. Nesse caso, jaa partir da 2? ou 3? semana de vida, os 
recém-nascidos evoluem com hiperpotassemia, hiponatre- 
mia, desidratação e choque. Essa é a forma clássica perdedora 
de sal.* Pacientes com deficiência enzimática leve (atividade 
enzimática restante de pelo menos 10%) podem ser assinto- 
máticos (forma críptica) ou podem evoluir com a forma não 
clássica, na qual não se observam sinais evidentes da deficiên- 
cia de glicocorticoides. Durante a infância, na adolescência ou 
no início da vida adulta, os sinais do excesso da produção de 
androgênios tornam-se presentes.° Em crianças, tipicamente, 
a primeira manifestação clínica costuma ser a pubarca precoce. 

O diagnóstico da HCSR por deficiência de 21-hidroxilase 
baseia-se na detecção de concentrações elevadas de 17-hidro- 
xiprogesterona. Em indivíduos normais, a concentração basal 
de 17-hidroxiprogesterona é geralmente menor que 150 ng /dL 
(1,5 ng/mL). Nos pacientes com a forma clássica de HCSR, é 
bem elevada, sendo maior que 5.000 ng /dL (50 ng/mL). Nas 
formas não clássicas, a concentração basal de 17-hidroxipro- 
gesterona é variável, sendo geralmente superior a 200 ng/dL 
(2 ng/mL), porém, abaixo do valor de corte para o diagnóstico, 
que é de 2.000 ng/dL (20 ng/mL). O diagnóstico definitivo 
comumente requer a realização de teste agudo de estimulação 
com 250 mcg de ACTH.º 

Nos recém-nascidos do sexo feminino, o diagnóstico da 
forma clássica de HCSR deve ser suspeitado já na sala de parto 
em função da presença de ambiguidade genital. Nos recém- 
-nascidos do sexo masculino, geralmente não há sinais ao nas- 
cimento e o diagnóstico é retardado. No caso da forma clássica 
perdedora de sal, muitas vezes a suspeita é feita apenas com a 
instalação da sindrome perdedora de sal e risco iminente de 
morte. Na forma clássica virilizante simples (ou não perdedo- 
ra de sal), o diagnóstico geralmente só seria feito quando sur- 
gisse a pubarca precoce e os demais sinais de virilização, tipi- 
camente após o 1º ano de vida. Com o objetivo de diminuir a 
morbidade e a mortalidade associada ao atraso ou não do 
diagnóstico da HCSR, principalmente em meninos, há cerca 
de 2 anos foi instituído, no Sistema Único de Saúde do Brasil, 
o teste de triagem neonatal para HCSR. A amostra de sangue 
deve ser coletada em papel de filtro idealmente entre 3 e 5 dias 
de vida para dosagem, dentre outros compostos, da 17-hidro- 
xiprogesterona. É muito importante que cada centro de tria- 
gem tenha bem estabelecidos os pontos de corte do método 
utilizado, para se reduzir resultados falso-negativos ou falso- 
-positivos. Cuidado deve ser tomado na interpretação dos re- 
sultados, uma vez que resultados falso-positivos são comuns 
nos prematuros e nas crianças gravemente doentes.** Resul- 


tados falso-negativos são relativamente frequentes quando a 
mãe recebeu tratamento com glicocorticoide próximo ao mo- 
mento do parto. As pacientes do sexo feminino com ambigui- 
dade genital necessitam de complementação diagnóstica com 
cariótipo, exames de imagem para confirmar a presença de de- 
rivados mullerianos (útero e anexos) e para realizar avaliação 
anatômica do seio urogenital. 

O tratamento da HCSR deve ser realizado por equipe multi- 
profissional. Aconselhamento genético deve ser prestado as 
famílias, por se tratar de doença com herança autossômica re- 
cessiva e, portanto, com risco de recidiva da doença em 25% 
da prole. A reposição de esteroides é feita com glicocorticoides. 
Na forma clássica perdedora de sal, deve ser associado minera- 
locorticoide e NaCl, a semelhança do protocolo proposto para 
os pacientes com insuficiência suprarrenal. Na HCSR, o trata- 
mento com glicocorticoide tem o objetivo, além de repor a de- 
ficiência de cortisol, de promover retroalimentação negativa 
efetiva e evitar a secreção aumentada de ACTH e, com isso, di- 
minuir a produção excessiva de androgênios suprarrenais. Por 
essa razão, doses um pouco mais altas de glicocorticoide po- 
dem ser necessárias. Crianças com forma não clássica com si- 
nais de hiperandrogenismo e avanço da idade óssea também 
devem ser tratadas com glicocorticoides.º O tratamento é reali- 
zado com o objetivo de suprimir o excesso de produção de an- 
drogênios suprarrenal, ao mesmo tempo em que devem ser 
evitadas doses excessivas que acarretem hipercortisolismo. 
Para doses indicadas, ver item discutido anteriormente na se- 
ção “Tratamento da insuficiência suprarrenal”. 

A monitoração do tratamento, para adequação das doses 
de glicocorticoide e mineralocorticoide, é realizada mensal- 
mente no 1º semestre de vida, em lactentes a cada 2 a 3 meses 
e, no mínimo, a cada 4 meses, durante a infância. Devem ser 
avaliados clinicamente a velocidade de crescimento, o ganho 
ponderal e a pressão arterial. A avaliação bioquímica envolve a 
monitoração das concentrações de androstenediona e de tes- 
tosterona. Nos pacientes com a forma perdedora de sal, a 
mensuração do Na e do K deve ser feita a cada consulta, bem 
como a atividade da renina plasmática a cada 4 a 6 meses. 
Uma vez ao ano, deve ser avaliada a idade óssea. Mesmo em 
pacientes com bom controle clínico e laboratoriais, elevações 
discretas da 17-hidroxiprogesterona e do ACTH são esperados. 
Por essa razão, a maioria dos centros especializados não reco- 
menda suas dosagens rotineiras para monitoração do trata- 
mento. As meninas com ambiguidade genital devem ser enca- 
minhadas para genitoplastia, conforme a necessidade. 
Atualmente, indica-se essa cirurgia antes dos 2 anos de vida 
nos casos com ambiguidade grave (Prader 4 e 5). Nos casos 
mais leves (Prader 1 e 2), geralmente, não deve ser realizada. 
Nos casos intermediários (Prader 3), ainda não há consenso 
sobre a necessidade e a idade mais adequada para a realização 
das intervencoes.’ 


Sindrome de Cushing 

Epidemiologia e etiologia 

A sindrome de Cushing, relativamente rara em crianças e ado- 
lescentes, é causada pela exposição excessiva e prolongada 


aos glicocorticoides endógenos ou de fontes exógenas (Tabe- 
la 3). A causa mais comum de sindrome de Cushing na infân- 
cia e na adolescência é a administração de glicocorticoides em 
doses farmacológicas, por tempo prolongado pela via oral, na- 
sal, inalatória ou cutaneomucosa. Outra causa exógena, bem 
menos comum, é a administração de ACTH para o tratamento 
de epilepsia. Diversas doenças provocam o aumento de pro- 
dução do cortisol suprarrenal e podem causar sindrome de 
Cushing em todas as idades, no entanto, algumas doenças 
predominam em determinadas faixas etárias.” Em lactentes e 
pré-escolares, as doenças suprarrenais são as mais comuns 
(sindrome de Cushing independente de ACTH). Em escolares 
e principalmente em adolescentes, a síndrome de Cushing de- 
pendente de ACTH, sobretudo o adenoma hipofisário, é a cau- 
sa mais comum. Nesse subgrupo, a prevalência é maior no 
sexo feminino. 


Tabela 3 Classificação e etiologias da síndrome de 
Cushing 


Independente de ACTH 








Exógena (iatrogênica) 
Administração de glicocorticoides exógenos (oral, nasal, 
inalatório, pele e mucosas) 





Endógena 

Tumores adrenocorticais 

Doença adrenocortical nodular pigmentada primária (PPNAD) 
Hiperplasia adrenal macronodular 

Síndrome de McCune-Albright 








Dependente de ACTH 
Doença de Cushing (adenoma hipofisário) 
Síndrome do ACTH ectópico 





Quadro clínico 

As manifestações clínicas de síndrome de Cushing são geral- 
mente insidiosas, e o atraso no diagnóstico é frequente. Em 
escolares e adolescentes, esse atraso é, em média, de 2,5 
anos.º O principal sinal clínico nas crianças é o ganho ponderal 
exagerado que não é acompanhado do aumento da velocidade 
de crescimento. Essa “dissociação” entre peso e estatura é um 
excelente índice clínico que ajuda a diferenciar entre sindro- 
me de Cushing e obesidade primária. Outros achados clínicos 
muito sugestivos são face arredondada (em lua cheia), pletora 
facial, obesidade centripeta, cefaleia, hipertensão arterial, es- 
trias violaceas, labilidade emocional, fadiga e atraso do desen- 
volvimento puberal. É importante salientar que muitos desses 
sinais não ocorrem em lactentes, o que pode dificultar a sus- 
peita clínica inicial. Adicionalmente, sinais de hiperandroge- 
nismo, como pubarca prematura, acne e hirsutismo, podem 
estar presentes, principalmente na sindrome de Cushing cau- 
sada por tumor da suprarrenal.*” 


Diagnóstico laboratorial 

Nos casos de causa exógena (iatrogênica), além da história cli- 
nica, o achado de cortisol plasmático basal (entre 8 e 9 horas 
da manha) suprimido (< 1,8 mcg /dL) confirma essa etiologia. 
Somente para essa causa de hipercortisolismo, a dosagem do 
cortisol basal é útil. 
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Nos casos exógenos, para ter uma boa acurácia diagnóstica, 
é muito importante seguir uma sequência de investigação, 
como descrito a seguir: o primeiro passo na investigação deve 
ser a confirmação do hipercortisolismo endógeno. A maneira 
mais simples para se iniciar a investigação e que é factível na 
maioria dos centros médicos é a dosagem do cortisol matinal 
(8a 9 horas), após a ingestão de 1 mg de dexametasona (ou 20 
mcg /kg, se o peso for inferior a 40 kg) as 23 horas na noite an- 
terior. Esse teste é denominado de teste de supressão com de- 
xametasona (TSD) overnight com baixa dose. Se, na manhã 
seguinte, após ingestão da dexametasona, a concentração do 
cortisol for superior a 1,8 mcg /dL, o diagnóstico é provável e 
os Novos passos da investigação devem ser realizados. Caso o 
cortisol esteja suprimido (< 1,8 mcg /dL), o diagnóstico pode 
ser afastado. A sensibilidade desse teste é muito boa, porém 
com menor taxa de especificidade. 

É importante salientar que a triagem pode ser feita ou com- 
plementada pela mensuração do cortisol livre em urina total 
de 24 horas (UFC - urinary free cortisol), muito útil nos casos 
de sindrome de Cushing cíclica causada por adenomas hipofi- 
sários. Entretanto, em crianças pequenas, essa coleta pode ser 
dificil e, em algumas situações específicas, notadamente no 
caso de incidentalomas suprarrenais, esse teste pode apresen- 
tar falso-negativos. Além disso, pode-se dosar o cortisol na sa- 
liva. Esse método é muito prático, pois a coleta da saliva pode 
ser realizada sem dor ou estresse e no domicílio do paciente. A 
quantificação do cortisol salivar é útil para se avaliar a presen- 
ça ou ausência de ritmo circadiano. Se a concentração do cor- 
tisol em amostra coletada as 23 horas for elevada, confirma-se 
a perda do ritmo circadiano, o que acontece precocemente em 
pacientes com sindrome de Cushing.ºº 

Diante desses exames compatíveis com hipercortisolismo 
endógeno, o paciente deve ser encaminhado ao endocrinolo- 
gista pediátrico para confirmação diagnóstica, definição da 
dependência ou não de ACTH, investigação etiológica e trata- 
mento direcionado a causa de base. 


Tumores suprarrenais 

Os tumores suprarrenais, embora raros, merecem atenção por 
sua prevalência ser relativamente alta nas regiões Sul e Sudes- 
te do Brasil. Nessas regiões, a sua incidência é 10 a 15 vezes 
mais elevada que no restante do planeta. Esse fato associa-se 
a presença da mutação germinativa pR337H no gene supres- 
sor tumoral TP53. Esses tumores podem apresentar alto grau 
de malignidade e devem ser suspeitados e prontamente inves- 
tigados nas crianças com presença de sinais de excesso andro- 
gênico com ou sem sindrome de Cushing, principalmente na- 
quelas com idade inferior aos 5 anos. Tipicamente, pacientes 
com esses tumores apresentam evolução muito rápida dos si- 
nais de virilização, incluindo aumento do clitóris ou do pênis 
(na ausência de aumento do volume testicular). Pode haver 
ainda hipertensão arterial e hipopotassemia. A avaliação labo- 
ratorial demonstra concentrações muito elevadas de DHEAS 
(em geral, > 200 a 300 mcg/dL), de testosterona total e de an- 
drostenediona. Pode haver ainda excesso de cortisol e, muito 
raramente, excesso de estradiol. Diante de quadro clínico e la- 
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boratorial basal compatíveis com tumor suprarrenal, indica-se 
a realização do TSD (0,5 mg, a cada 6 horas, durante 3 a 5 
dias). Esse teste confirma definitivamente a presença de tu- 
mor suprarrenal se não houver supressão dos androgênios e 
precursores suprarrenais, incluindo a 17-hidroxiprogesterona, 
que pode estar moderadamente elevada nesses pacientes. 
Após a confirmação bioquímica, realizam-se os exames de 
imagem (RM ou tomografia computadorizada [TC]), indica- 
dos para localização do tumor e estadiamento tumoral. A ci- 
rurgia por via aberta (laparotomia) é o tratamento de escolha, 
e a ressecção completa é capaz de promover a cura dos pacien- 
tes. Pacientes em estágios mais avançados necessitam de tra- 
tamento com adrenolítico (mitotano) e quimioterapia combi- 
nada," porém, o prognóstico nesses casos ainda é ruim. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer os sinais clínicos de falta e de excesso de 
glicocorticoides. 

e Investigar as principais causas de insuficiência 
suprarrenal na infância, em especial a HCSR. 

e Saber que a principal causa da síndrome de Cushing na 
infância é de origem exógena. 

e Investigar as causas endógenas da síndrome de Cushing. 

e Reconhecer e investigar adequadamente os casos 
suspeitos de tumores suprarrenais. 
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introdução 

Cálcio, fósforo e magnésio são íons que participam continua- 
mente da regulação homeostática de uma série de funções es- 
senciais do organismo, como diferenciação e multiplicação ce- 
lular, síntese e ação hormonal, mineralização óssea, função 
cardiovascular, metabolismo energético, além de atuarem 
como cofatores enzimáticos e na sinalização intracelular de 
vários processos biológicos. 

O esqueleto é a principal reserva de cálcio, fósforo e magné- 
sio no organismo, e a fisiologia desses minerais depende de 
uma comunicação complexa, contínua e harmoniosa entre te- 
cido ósseo, paratireoides, rins e intestino, os quais estão inter- 
ligados primordialmente por cinco hormônios: paratormônio 
(PTH), peptídio relacionado ao hormônio da paratireoide 
(PTHrp), 1,25-di-hidroxivitamina D (calcitriol), fator de cresci- 
mento do fibroblasto 23 (FGF-23) e calcitonina. Ha outros hor- 
mônios que também participam dessa interação, como 
hormônio tireoestimulante (TSH), tri-iodotironina (T3), este- 
roides sexuais (androgênios e estrogênios), glicocorticoides, 
hormônio de crescimento e fator de crescimento semelhante à 
insulina (IGF-1), entre outros. 

Os mecanismos bioquímicos envolvidos na regulação do 
cálcio, fósforo e magnésio podem atuar de forma independente, 
dependente ou complementar. O mesmo preceito é valido em 
relação aos mecanismos etiopatogênicos de seus distúrbios, o 
que explica o fato de haver doenças nas quais ha alterações em 
dois ou nos três eletrólitos simultânea ou sequencialmente. 

Como há ampla variabilidade no tipo e na intensidade das 
manifestações clínicas e nas consequências sistêmicas decor- 
rentes dos distúrbios desses íons, é importante que o pediatra 
saiba reconhecer os sinais e sintomas sugestivos desses dis- 
túrbios ao longo das diferentes fases do crescimento, para que 
a condução seja realizada de forma adequada. 


Metabolismo do cálcio! 
O calcio participa da regulação de importantes funções bioló- 
gicas, algumas essenciais à vida, e, por isso, suas concentra- 


ções séricas são mantidas dentro de valores bastante rígidos, 
sobretudo pela ação dos hormônios PTH, PTHrp, calcitonina, 
calcitriol e FGF-23, os quais atuam sobre os tecidos ósseo, in- 
testinal e renal. Entre as várias funções desse íon, estão o pa- 
pel de segundo mensageiro intracelular, cofator enzimático, 
exocitose de hormônios, processo de coagulação, excitabilida- 
de neuromuscular, adesão intercelular e mineralização óssea. 

Para assegurar a homeostase sistêmica do metabolismo do 
cálcio, é importante que alguns conceitos estejam bem claros 
na prática clínica, os quais serão discutidos a seguir. 


Recomendações dietéticas diárias de cálcio 
O conhecimento e a orientação quanto as recomendações nu- 
tricionais diárias de cálcio nas várias fases do crescimento (Ta- 
bela 1) são aspectos de grande importância na clínica pediátri- 
ca, uma vez que estão intrinsicamente ligados à homeostase 
desse íon no organismo. 

Estudos populacionais realizados em várias regiões do glo- 
bo mostram que uma parcela significativa dos indivíduos não 
atinge as recomendações dietéticas, e essas cifras chegam a 


Tabela 1 Recomendações dietéticas diárias de cálcio, de 
acordo com o gênero e a faixa etária” 















































Idade Ingestão diária recomendada de cálcio 
(em mg/dia) 
| Sexo Sexo Gestantes e 
masculino feminino lactantes 
i O a 6 meses 200 200 
7mesesalano 260 260 
| la 3anos 700 700 
4 a 8 anos 1.000 1.000 
9 a 18 anos 1.500 1 000 14 a 18 anos: 1.500 
19 a 50 anos 1.000 1.000 1.000 | 
51a 70 anos 1.000 1.200 
1.200 1.200 


> 71 anos 
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até 2/3 da população em alguns países. Quando a ingestão de 
cálcio for inferior a recomendada, deve-se reconhecer a causa 
e adequá-la por meio do consumo dos alimentos-fonte. Se não 
for possível garantir a fonte nutricional, em situações como 
alergia a proteína do leite de vaca ou por outras questões, é im- 
portante proceder com a reposição de cálcio. Para isso, é ne- 
cessário conhecer os principais sais de cálcio disponíveis para 
suplementação e suas respectivas características farmacológi- 
cas, em especial a biodisponibilidade do cálcio elementar em 
cada formulação (Tabela 2). 


Vitamina D 

O grupo vitamina D compreende um grupo de substâncias de- 
rivadas do 7-deidrocolesterol e é composto tanto pelas molé- 
culas precursoras inativas (como colecalciferol ou vitamina 
D3, ergocalciferol ou vitamina D2 e 25-hidroxivitamina D ou 
calcidiol) como pela molécula biologicamente ativa, o calci- 
triol. O calcitriol é um hormônio esteroide cujo receptor (VDR 
— receptor da vitamina D) é da família dos receptores nucleares, 
e o complexo calcitriol:VDR age como um fator de transcrição 
e participa da regulação de cerca de 3% do genoma humano. 
Sua ação mais bem estudada e compreendida é na regulação 
do metabolismo ósseo e mineral, participando da absorção in- 
testinal de cálcio e fósforo, da reabsorção óssea (essencial ao 
equilíbrio dinâmico entre o cálcio e o fósforo armazenados no 
osso e suas concentrações séricas) e da reabsorção tubular re- 
nal de cálcio. Cerca de 10 a 20% das necessidades diárias de vi- 
tamina D são provenientes da dieta e os demais 80 a 90% são 
sintetizados endogenamente. As principais fontes dietéticas 
de vitamina D3 (colecalciferol) são os peixes gordurosos de 
agua fria (como salmão, sardinha, arenque), e de vitamina D2 
(ergocalciferol) são os fungos comestíveis. A etapa inicial de 
síntese endógena da vitamina D inicia-se nas camadas pro- 
fundas da epiderme, e a exposição ao sol é fundamental a esse 
processo. A partir de uma reação de fotólise promovida pela 
radiação ultravioleta B, a molécula precursora 7-de-hidroco- 
lesterol é convertida em vitamina D3 (colecalciferol). Tanto a 
vitamina D2 como a D3 (endógena ou da dieta) são transpor- 
tadas ao figado, onde sofrem hidroxilação pela enzima 25-hi- 
droxilase e originam a 25-hidroxivitamina D (calcidiol), que é 
a forma de vitamina D mais abundante na circulação. A con- 


centração plasmática do calcidiol é utilizada na avaliação da 
reserva de vitamina D do organismo. O calcidiol é transporta- 
do aos rins, onde sofre uma nova hidroxilação pela enzima 
l-alfa-hidroxilase, convertendo-se em 1,25-di-hidroxivitamina 
D (calcitriol), que é a molécula biologicamente ativa do grupo 
vitamina D. 

A avaliação da suficiência de vitamina D é realizada pela 
dosagem sérica da 25-hidroxivitamina D (calcidiol), entretan- 
to, sua caracterização bioquímica ainda é controversa na lite- 
ratura, não havendo consenso quanto aos pontos de corte 
adequados para definir a normalidade de vitamina D (Tabe- 
la 3). Há grupos que caracterizam a suficiência em vitamina D 
para concentrações séricas de calcidiol > 30 ng/mL, enquanto 
outros, para valores > 20 ng/mL. Ferramentas que podem au- 
xiliar nessa avaliação são a dosagem do paratormônio (próxi- 
mo ou acima do limite superior nas situações de deficiência) e 
da fração urinária excretada de cálcio (pois espera-se que o in- 
divíduo apresente hipocalciúria nas deficiência de vitami- 
na D). A Tabela 3 ilustra os diferentes pontos de corte sugeri- 
dos pelas sociedades médicas internacionais. 

Indivíduos com reduzida exposição ao sol (por orientação 
médica, como transplantados renais; aqueles que apresentam 
doenças com fotossenbilização; e pessoas institucionaliza- 
das), em uso de medicamentos que aumentam o catabolismo 
da vitamina D (como fenobarbital, fenitoína, carbamazepina) 
ou que inibem a síntese da 1-alfa-hidroxilase (como os glico- 
corticoides) podem ter insuficiência ou hipovitaminose D. Por 
isso, indivíduos com esses fatores de risco merecem ter suas 
concentrações séricas de calcidiol avaliadas e, quando neces- 
sário, suplementadas. 


Paratormônio 

O PTH é um importante regulador da homeostase do cálcio e 
do fósforo. Baixas concentrações plasmáticas de cálcio ou ele- 
vadas de fosfato são os principais estímulos a síntese de PTH, 
e concentrações plasmáticas elevadas de cálcio e de vitami- 
na D a inibem. Na fase de crescimento, é bem documentada 
uma relação inversa entre as concentrações plasmáticas de 
calcidiol e PTH, uma vez que a hipovitaminose D reduz a ab- 
sorção intestinal de cálcio e, consequentemente, leva à hipo- 
calcemia, a qual estimula a síntese de PTH. O PTH atua na for- 


Tabela 2 Características farmacológicas dos sais de cálcio disponíveis para suplementação 


Sal de cálcio % de cálcio elementar 


Apresentação farmacêutica 


Via de administração 



















































































































































































absorvido 
Carbonato de cálcio 40 Cápsulas, sachês, suspensão oral, tabletes mastigáveis Oral 
Citrato de cálcio 21 Cápsulas, sachês, suspensão oral, tabletes mastigáveis Oral 
Ascorbato de cálcio 20 Cápsulas Oral 
Lactato de cálcio 13 Cápsulas, solução Oral e intramuscular 
Cálcio quelato 20 Cápsulas, sachês, suspensão oral Oral 
Acetato de cálcio 25 Cápsulas, solução Oral 
Fosfato tricálcico 40 Cápsulas Oral 
Cálcio de ostra 40 Cápsulas, sachês, suspensão oral Oral 





Obs.: o carbonato de cálcio necessita de ambiente ácido para ser absorvido e não deve ser utilizado por pacientes com hipo ou acloridria. 
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Tabela 3 Valores das concentrações séricas de 
25-hidroxivitamina D utilizados para definir o status de 
vitamina D dos indivíduos, de acordo com o Instituto 

de Medicina dos Estados Unidos (2011),* Sociedade de 
Endocrinologia dos Estados Unidos (2011) e da Sociedade 
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (2014) 

















Status de Instituto de Sociedade de 

vitamina D Medicina Endocrinologia dos Estados 
dos Estados Unidos/Sociedade Brasileira 
Unidos? de Endocrinologia e 

Metabologia 

Deficiéncia < 12 n9/dL < 20 ng/dL 

Insuficiência 12 a 20 ng/dL 21a 29 ng/dL 

Suficiência > 20 ng/dL > 30 ng/dL 


mação e na reabsorção óssea (efeito dual do hormônio, de 
acordo com a dinâmica de sua síntese); na redução da reabsor- 
cao tubular de fósforo (estimulador de fosfatúria); no aumen- 
to da reabsorção de calcio no túbulo distal; e no estímulo à sin- 
tese de 1-alfa-hidroxilase nos túbulos proximais. 


Peptídio relacionado ao paratormônio 

O PTHrP é um peptídio cuja extremidade aminoterminal é ho- 
móloga ao PTH, a qual é responsável pela ligação e ativação do 
receptor 1 do PTH (PTHIR). Na vida fetal, participa da transfe- 
rência transplacentária de cálcio da circulação materna para o 
feto contra um gradiente de concentração. Apresenta papel 
importante na diferenciação, proliferação e maturação dos 
condrócitos e formação da placa cartilaginosa. 


Calcitonina 

A calcitonina é um hormônio sintetizado pelas células C da ti- 
reoide, e sua principal ação é diminuir as concentrações séri- 
cas de cálcio. Apresenta papel importante na mineralização 
do esqueleto fetal, mas pouca relevância no metabolismo do 
cálcio na vida pós-natal, como pode ser visto em pacientes 
submetidos a tireoidectomia total nos quais não se observam 
distúrbios da calcemia. 


Receptor-sensor de cálcio 

O receptor-sensor de cálcio (CaSR - calcium sensing receptor), 
pertencente a família dos receptores acoplados à proteína G, 
também participa da regulação rigorosa das concentrações 
plasmáticas desse íon. Ele está presente em diversos tecidos, 
mas seus efeitos principais no metabolismo mineral ocorrem 
a partir dos receptores expressos nas paratireoides e nos túbu- 
los renais. O rígido controle da calcemia depende do grau de 
ativação do CaSR nas paratireoides e nos rins, que é determi- 
nado pelas concentrações plasmáticas de cálcio. Nas parati- 
reoides, o CaSR é ativado na presença do cálcio, que leva a di- 
minuição da síntese de PTH; e, nos túbulos renais, a ativação 
do receptor promove a diminuição da reabsorção de cálcio, 
com consequente estímulo à calciúria. Além disso, essa ativa- 
ção inibe a ação do hormônio antidiurético no ducto coletor, 
aumentando a diurese. Baixas concentrações séricas de cálcio 
reduzem a atividade do CaSR nas paratireoides, desencadean- 
do o aumento da síntese de PTH, e, nos túbulos renais, o au- 


mento da reabsorção de cálcio, com o objetivo de aumentar a 
reserva de cálcio no organismo. 

Alterações na síntese ou ação desses hormônios nos teci- 
dos ósseo, renal e/ou intestinal ou na ação do CaSR podem 
desencadear distúrbios do metabolismo do cálcio, que serão 
descritos a seguir. 


Distúrbios do metabolismo do cálcio 
Hipercalcemia 
Considera-se hipercalcemia quando as concentrações séricas 
de cálcio total encontram-se 2 desvios padrão acima da média 
estabelecida pela metodologia do ensaio laboratorial utilizado. 
Geralmente define-se hipercalcemia leve para valores até 
12 mg/dL, moderada de 12 a 14 mg/dL e grave acima de 14 mg/ 
dL. Os sinais e sintomas decorrentes da hipercalcemia depen- 
dem da idade, da etiologia, da velocidade de instalação e da in- 
tensidade do distúrbio. Os mais frequentemente observados 
estão relacionados ao sistema nervoso e muscular (irritabili- 
dade, cefaleia, alteração do comportamento, alucinações, 
anorexia, miopatia proximal, fadiga), gastrointestinais (náu- 
seas, vômitos, constipação, caibras abdominais), renais (po- 
liúria, polidipsia compensatória, desidratação, nefrolitiase), 
fadiga e baixo ganho ponderal. Em quadros mais intensos e 
crônicos, podem aparecer nefrocalcinose e calcificação hete- 
rotópica em diversos tecidos, como subcutâneo, túnica média 
arterial, cérebro e cristalino. 

As causas de hipercalcemia podem ser contextualizadas 
em: 

e dependentes do PTH: hiperparatireoidismo neonatal; adeno- 
ma, hiperplasia ou carcinoma de paratireoides; hiperparati- 
reoidismo familiar primario; neoplasias endocrinas multiplas 
tipo 1 e 2a; hipocalcemia materna durante a gestação; hiper- 
paratireoidismo terciário; 

e independentes do PTH: hipercalcemia hipocalciúrica fami- 
liar; hipercalcemia da malignidade; induzida por drogas; 
doenças granulomatosas; secundária a distúrbios endócrinos 
(hipertireoidismo, doença de Addison, feocromocitoma); 
causas renais (acidose tubular renal, displasia multicística). 


As principais causas de hipercalcemia as quais o pediatra deve 
estar atento são comentadas a seguir. 


Hiperparatireoidismo primário 

O hiperparatireoidismo primário (HPP) caracteriza-se pela se- 

creção excessiva de PTH e cursa com hipercalcemia, hipofos- 

fatemia, hipercalciúria e hiperfosfatúria. 
O HPP é infrequente em crianças e adolescentes. Entre as 
causas encontradas em pacientes pediátricos, estão: 

1. Adenoma de paratireoide: incomum em pediatria. Pode 
estar presente isoladamente (algumas vezes associado a su- 
perexpressao do gene PRADI, regulador do desenvolvimento 
das paratireoides) ou presente na sindrome hiperparatireoi- 
dismo-tumor mandibular (causada por mutação inativadora 
no gene CDC73, que cursa com tumores nas paratireoides, 
maxila e mandíbula que podem aparecer na adolescência). A 
paratireoidectomia é o tratamento de eleição nos casos sinto- 
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máticos e potencialmente deletérios. 

2. Carcinoma de paratireoide: muito raro em pediatria, com pa- 
drões clínicos e histológicos muito semelhantes ao adenoma, 
mas com valores bem mais elevados de hipercalcemia. Geral- 
mente associado a mutação no gene PRADI. A exerese do tu- 
mor é o tratamento a ser realizado. 

3. Mutações inativadoras do CaSR: são caracterizadas por dis- 
túrbios no CaSR que promovem aumento da secreção de PTH 
nas paratireoides e da reabsorção tubular de cálcio nos rins. 
Essa alteração cursa com hipercalcemia, hipofosfatemia, hi- 
pomagnesemia, hipocalciúria (diferente de outras causas de 
hipercalcemia), hiperfosfatúria e hipermagnesúria. Nessa si- 
tuação, observa-se ausência de poliúria e de polidipsia. Essas 
mutações apresentam amplo espectro de manifestações clini- 
cas. O hiperparatireoidismo neonatal grave, decorrente de 
mutação homozigótica e com herança autossômica recessiva, 
é potencialmente fatal e cursa com hipercalcemia sintomáti- 
ca (geralmente > 20 mg/dL), desconforto respiratório e 
desmineralização óssea importante, sendo a paratireoidecto- 
mia total (ou subtotal) o tratamento de eleição. A forma be- 
nigna, denominada hipercalcemia hipocalciúrica familial 
benigna, decorre de mutações heterozigóticas e com herança 
autossômica dominante, cursa com hipercalcemia discreta, 
assintomática e é detectada ao exame de rotina, podendo es- 
tar associada à hipermagnesemia. Nesses casos, a conduta 
geralmente é o acompanhamento conservador e, em casos 
com hipercalcemia sintomática, tem sido estudado o uso do 
calcimimético cinacalcet. 

4. Neoplasias endócrinas múltiplas (NEM): a hipercalcemia 
pode estar presente na NEM tipo 1 e na 2a, ambas de herança 
autossômica dominante. A NEM tipo 1 (sindrome de Wer- 
mer) é causada por mutações inativadoras do gene MENI e 
caracterizada por hiperparatireoidismo, tumores das ilhotas 
pancreáticas e adenomas hipofisários secretores de hormônio 
de crescimento, prolactina e ACTH, presentes em 90%, em 
até 80% e em 50 a 65% dos pacientes, respectivamente. A 
NEM tipo 2a (sindrome de Sipple) decorre de mutações ativa- 
doras no proto-oncogene c-ret e caracteriza-se pela presença 
de cancer medular da tireoide, feocromocitoma e hiperparati- 
reoidismo, presentes em 60%, em 20 a 50% e em 10 a 30% 
dos pacientes, respectivamente. O tratamento é a exérese dos 
tumores. 


Necrose gordurosa do subcutâneo 

É uma paniculite rara, autolimitada, que geralmente acomete 
recém-nascidos a termo que apresentaram estresse perinatal. 
Manifesta-se com nódulos e placas eritematosas firmes que 
aparecem até a 8º semana de vida, principalmente em face, 
dorso, glúteos e membros superiores (Figura 1). Bioquimica- 
mente, cursa com hipercalcemia e hiperfosfatemia, cuja mé- 
dia de momento de diagnóstico é aos 28 dias de vida. Sua etio- 
logia não é completamente compreendida, mas parece 
decorrer do aumento da expressão do gene que codifica a 1-al- 
fa-hidroxilase e da sintese de calcitriol pelas células da lesão. 
Apesar de comumente benigna, pode ser complicada com fe- 
bre, hipotonia, hipercalcemia e hiperfosfatemia graves, sendo 





Figura 1 (A) Paciente do sexo feminino, 29 dias de 

vida, com nódulos eritematosos endurecidos, em 

região malar, bilateralmente. (B) Ultrassonografia da 
região malar esquerda mostrando área ovalada, com 
aumento da ecogenicidade e espessamento nas bordas, 
correspondendo à necrose do subcutâneo. 


necessária intervenção terapêutica com hidratação venosa, 
furosemida (1 a 1,5 mg /kg/dose, a cada 6 ou 12 horas), glico- 
corticoides (prednisolona ou metilprednisolona, 1 a 2 mg/kg/ 
dia) e, quando refratária, pode-se proceder com infusão endo- 
venosa de pamidronato (até 3 ou 4 doses de 0,25 a 0,5 mg/kg / 
dose, 1 dose /dia), em administração lenta (em 4 horas). 


Hipercalcemia da malignidade 

A hipercalcemia da malignidade em pediatria apresenta carac- 
terísticas distintas das encontradas nos adultos. Em crianças e 
adolescentes, é observada em menor frequência (0,4 a 0,7% 
dos casos) e não tem valor significativo no prognóstico da 
doença de base, enquanto ocorre em cerca de 30% dos casos 
em adultos e representa pior prognóstico da doença oncol6gi- 
ca. Os mecanismos fisiopatológicos envolvidos são osteólise 
(leucemia linfocítica aguda, mielocítica aguda, linfomas); sin- 
tese aumentada de PTHrP pelas células tumorais (leucemia 
linfoblástica aguda, disgerminomas e meduloblastomas); e 
pelo aumento da síntese de calcitriol pelas células tumorais 
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(disgerminoma ovariano, linfomas). O tratamento é realizado 
com hidratação endovenosa, furosemida (para aumentar a de- 
puração renal de cálcio) e infusão endovenosa de pamidrona- 
to em dose única (0,5 a 2 mg/kg, maximo de 90 mg), com ad- 
ministração lenta (em 4 horas), a qual pode ser repetida após 
4 semanas. 

Outras causas de hipercalcemia que podem estar presentes 
na faixa pediátrica, e os respectivos mecanismos fisiopatológi- 
cos estão descritos na Tabela 4. 


Investigação e tratamento da hipercalcemia 

Na investigação de hipercalcemia, devem-se avaliar as con- 
centrações séricas de PTH, fósforo, magnésio, fosfatase alcali- 
na, calcidiol, gasometria venosa e a excreção urinária de cálcio, 
fósforo, magnésio e creatinina, para se organizar os diagnósti- 
cos diferenciais. Em etapas posteriores, podem ser necessá- 
rias ultrassonografia renal, radiografia e densitometria óssea e 
cintilografia de paratireoides, assim como estudo do perfil bio- 
químico dos pais. 

Deve-se tratar sempre a doença responsável pela hipercal- 
cemia. Para valores de calcemia entre 12 e 14 mg/dL e pacien- 
te assintomático, procede-se com hidratação adequada. Para 
pacientes sintomáticos com valores entre 12 e 14 mg/dL e 
sempre para pacientes com valores > 14 mg/dL, medidas tera- 
péuticas são instituídas: hidratação parenteral; manter diure- 
se acima de 2 mL/kg/hora (sem causar hipovolemia); furose- 
mida (1 a 2 mg/kg/dia, que promove a depuração renal de 
calcio); glicocorticoides como prednisolona e metilpredniso- 
lona (la 2 mg/kg /dia, que promovem redução da absorção in- 


Tabela 4 Outras causas de hipercalcemia em pediatria e 
respectivos mecanismos fisiopatológicos 


Condição clínica Mecanismos fisiopatológicos 








Acidose metabólica Aumento da reabsorção tubular de 


cálcio 


















































Estímulo da expressão do gene 

que codifica a 1-alfa-hidroxilase e 
consequente aumento da síntese de 
calcitriol e da absorção intestinal de 
cálcio 


Hipofosfatemia 





Hipertireoidismo 





Aumento da atividade osteoclástica 
induzido pela supressão do TSH e 
aumento das concentrações de T3 
Aumento da síntese de calcitriol por 
macrófagos presentes nos granulomas 
de sarcoidose, tuberculose, infecções 
fúngicas sistêmicas, hanseníase, 
granulomatose de Wegener, nocardiose 
e doença da arranhadura do gato 














granulomatosas 






































Aumento da atividade osteoclástica 
decorrente do incremento da síntese de 
esclerostina pelos osteócitos 


Imobilização 




















Hipervitaminose A Aumento da reabsorção óssea induzida 


por mecanismos não conhecidos 





Hipervitaminose D Aumento da absorção intestinal de 


cálcio e aumento da reabsorção óssea 






































Excesso de cálcio decorrente da 
diminuição da formação de cristais de 
hidroxiapatita secundária ao acúmulo 
de pirofosfato inorgânico 


Hipofosfatasia 











testinal de cálcio e aumento da depuração renal de cálcio); re- 
dução da reabsorção óssea em hipercalcemias graves (infusão 
endovenosa de pamidronato, na dose de 0,25 a 2 mg/kg /dia, 
máximo de 90 mg/dia, em infusão lenta, administrada em 
dose única ou fracionada até 4 dias), dependendo da situação 
clínica. 


Hipocalcemia 

A hipocalcemia é caracterizada por concentrações séricas de 
cálcio iônico abaixo de -2 desvios padrão da média estabeleci- 
da pela metodologia do ensaio laboratorial utilizado. Se não 
for possível a dosagem do cálcio iônico, deve-se calcular o cál- 
cio total corrigido a partir do cálcio e da albumina mensurados, 
segundo a fórmula: 


Calcio corrigido (em mg/dL) = cálcio dosado (mg/dL) + 
[(4 — albumina dosada (g/L)) x 0,8] 


As manifestações clínicas da hipocalcemia dependem da ida- 
de do paciente e da intensidade e do ritmo de instalação do 
distúrbio, sendo mais proeminentes na hipocalcemia aguda. 
Pode aparecer excitabilidade neuromuscular, adormecimento 
perioral, parestesia em extremidades, espasmos musculares, 
hipertonia, crises convulsivas, tetania (que pode cursar com 
laringoespasmo) e disfunções cardíacas (hipotensão, bradi- 
cardia, arritmias, insuficiência cardíaca, prolongamento dos 
intervalos QT e ST e bloqueio atrioventricular). Sempre de- 
vem-se pesquisar os sinais de Trousseau (flexão do punho e 
extensão das articulações interfalângicas após insuflação do 
manguito com pressão 20 mmHg acima da pressão sistólica 
por 3 min) e de Chvostek (contração da musculatura facial ao 
se percutir o nervo facial na região próxima do lóbulo anterior 
da orelha). 

As causas de hipocalcemia podem ser contextualizadas em: 


e secundárias a distúrbios do PTH: hipoparatireoidismos pri- 


mários e adquiridos; disfunção do PTH; pseudo-hipoparati- 
reoidismo; hipomagnesemia; 


e secundárias a mutações ativadoras do CaSR: hipocalcemia 


hipercalciúrica familiar; 


e secundárias a deficiência de vitamina D: disfunções primárias 


do metabolismo da vitamina D; hipovitaminose D ambiental; 
doença renal crônica. 


As principais causas de hipocalcemia em pediatria às quais 
o pediatra deve estar atento estão descritas a seguir. 


Distúrbios do paratormônio 
Hipoparatireoidismo 
Bioquimicamente, o hipoparatireoidismo caracteriza-se por 
concentrações séricas de PTH baixas ou indetectáveis, hipo- 
calcemia e hiperfosfatemia, diante de função renal normal. O 
calcitriol encontra-se reduzido ou no limite inferior da norma- 
lidade, por redução da atividade da 1-alfa-hidroxilase. 

O hipoparatireoidismo pode ser causado por defeitos do 
desenvolvimento, destruição ou alteração da regulação das 
paratireoides; ou por diminuição da ação do PTH. 
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Defeitos do desenvolvimento das paratireoides 
Podem ser isolados (de herança autossômica recessiva ou liga- 
da ao X) ou associados a outras alterações (sindrome de Di- 
George, defeitos de genes mitocondriais). 

1. Sindrome de DiGeorge: decorrente de alteração embriológica 
que afeta o desenvolvimento do 3º e do 4º arcos branquiais, 
com agenesia ou hipoplasia do timo e das paratireoides, alte- 
rações do sistema cardiovascular (defeitos septais, dextropo- 
sição do arco aórtico, interrupção do arco aórtico e coarctação 
da aorta), além de facies típica (hipoplasia mandibular, hiper- 
telorismo, filtro curto e orelhas malformadas e de implanta- 
ção baixa). É causada na maioria dos casos por deleções nos 
loci 22911.21-q11.23, tendo sido descritas também em 10p13 e 
220. 

2. Defeitos em genes mitocondriais: de herança materna, o hi- 
potireoidismo nessas condições tem impacto menor que as 
outras situações concomitantes, como ocorre na sindrome de 
Kearns-Sayre, caracterizada por oftalmoplegia, degeneração 
retiniana e defeitos da condução cardíaca ou cardiomiopatia; 
e na encefalopatia mitocondrial associada a acidose lática e 
episódios convulsivos-similes. 


Destruição das paratireoides 

Causada por doença autoimune, por ablação cirúrgica, por le- 
são actínica (radioterapia ou iodoterapia cervical), por infiltra- 
ção das glândulas por metais (hemocromatose, doença de 
Wilson) ou por doenças granulomatosas ou neoplásicas. No 
caso de doença autoimune, verifica-se acometimento das pa- 
ratireoides isoladamente ou em associação a outras autoimu- 
nidades, como na sindrome poliglandular tipo I, de herança 
autossômica recessiva, em que podem ocorrer candidíase mu- 
cocutanea, adrenalite, vitiligo, tireoidite, diabete melito tipo 1, 
hipogonadismo, anemia perniciosa, hepatite crônica ativa, 
síndromes de má absorção e alopecia. 


Alteração da regulação das paratireoides 

1. Mutações ativadoras do CaSR: nessa condição, há desregula- 
ção do receptor-sensor de cálcio que interpreta falsamente 
uma situação de hipercalcemia, promovendo a diminuição ou 
supressão da secreção do PTH e diminuição da reabsorção tu- 
bular de cálcio, levando a hipocalcemia, hiperfosfatemia, ten- 
dência a hipomagnesemia e hipercalciúria, podendo levar a li- 
tiase renal, nefrocalcinose e perda da função renal. 

2. Mutações do gene que codifica o PTH (herança autossômica 
dominante ou recessiva), que bloqueiam a conversão do pré- 
-pró-PTH em pró-PTH e mutações de genes que codificam fa- 
tores de transcrição responsáveis pelo desenvolvimento da 
paratireoide (herança autossômica dominante, recessiva ou 
ligada ao X): manifestam-se no período neonatal ou na lac- 
tância, sem sinais de comprometimento de outros órgãos. 

3. Hipoparatireoidismo neonatal secundário ao hiperparatireoi- 
dismo materno que se manifesta na gestação: cursa com hi- 
pocalcemia, hiperfosfatemia, hipomagnesemia e pode haver 
concentrações séricas de PTH inesperadamente normais para 
o valor de hipocalcemia. Pode persistir até as primeiras sema- 
nas ou mesmo nos primeiros meses de vida. 


Diminuição da ação do paratormônio 

1. Pseudo-hipoparatireoidismo: decorrente da resistência ao 
PTH; caracteriza-se por hipocalcemia, hiperfosfatemia e ní- 
veis séricos elevados de PTH em intensidade variada, de acor- 
do com o grau de resistência do receptor do PTH. No tipo Ia, 
mutações no gene GNASI, de origem materna, reduzem a ati- 
vidade da subunidade alfa da proteina Gs alfa e levam a resis- 
tência ao PTH e a outros hormônios peptídicos (TSH, LH, 
FSH, GHRH) e ao fenótipo de osteodistrofia hereditária de Al- 
bright, caracterizada por baixa estatura, face arredondada, 
obesidade, braquidactilia (encurtamento dos 4º e 5º metacar- 
pos e metatarsos), retardo do desenvolvimento neuropsico- 
motor e calcificação heterotópica. O tipo 1b é caracterizado por 
resistência ao PTH sem sinais de osteodistrofia de Albright, 
podendo cursar com hipotireoidismo. O tipo 1c apresenta ca- 
racterísticas bioquímicas e fenotípicas semelhantes ao tipo la, 
mas com atividade normal do GNASI. O tipo 2 cursa com re- 
sistência ao PTH, mas não cursa com o fenótipo de Albright. 

2. Distúrbios do magnésio: o magnésio é um íon essencial à sin- 
tese de PTH e à sua ação junto ao seu receptor. Assim, a hipo- 
magnesemia pode causar hipoparatireoidismo funcional (di- 
minuição da ação no receptor), com as características 
alterações bioquímicas do hipoparatireoidismo. Não é uma si- 
tuação habitual, mas deve figurar na investigação do hipopa- 
ratireoidismo. Quando associada à hipermagnesúria, a hiper- 
calciúria e à nefrocalcionose, sinaliza tratar-se de uma 
condição secundária a mutações no gene que codifica a pro- 
teina claudina 16, localizada nas junções celulares da alça as- 
cendente de Henle. Na investigação da hipomagnesemia, é 
importante caracterizar se decorre da diminuição da absorção 
intestinal ou do aumento da excreção renal desse íon. 


Disfunções do metabolismo da vitamina D 
Serão discutidas no item Raquitismo e osteomalácia. 


Tratamento da hipocalcemia 

A hipocalcemia aguda sintomática exige tratamento imediato 
por meio de bolo endovenoso de gluconato de cálcio a 10% 
(1 mL = 9,3 mg de cálcio elementar) na dose de 1a 2 mL/kg 
(0,5 mL/kg/min), com monitoração cardíaca. Se a frequência 
cardíaca cair para menos de 80 bpm, a infusão deve ser inter- 
rompida temporariamente. Em seguida, deve-se infundir glu- 
conato de cálcio a 10% (4 a 8 mL /kg/dia), diluído no soro de 
manutenção, por 24 horas. Se houver hipomagnesemia con- 
comitante, esta impede a correção da calcemia ou a remissão 
dos sintomas, devendo ser tratada conforme descrito no item 
“Distúrbios do metabolismo do magnésio”. 

No hipoparatireoidismo, o tratamento de manutenção é 
feito com suplementação de cálcio elementar (1a 3 g/dia) por 
via oral, durante ou logo após as refeições, e calcitriol (25 a 50 
mg/kg/dia), procurando manter a calcemia nos limites infe- 
riores da normalidade para evitar hipercalciúria, litiase renal e 
nefrocalcinose. A hipercalciúria caracteriza-se por calciúria de 
24 horas > 4 mg /kg/dia ou pela relação calcio-creatinina em 
amostra isolada de urina > 0,8 nos recém-nascidos, > 0,6 no 1º 
ano de vida, e > 0,21 em crianças e adolescentes. 
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Esses pacientes devem ser acompanhados pelo risco de ou- 
tras complicações, como deposição de cristais de hidroxiapati- 
ta no subcutâneo, no cristalino e/ou no sistema nervoso 
central, 

As complicações devem ser rastreadas periodicamente por 
meio de tomografia computadorizada (TC) de crânio, ultrasso- 
nografia de rins e vias urinárias e avaliação oftalmológica. 


Raquitismo e osteomalácia 

O raquitismo caracteriza-se pela deficiente mineralização da 
placa epifisária, e a osteomalácia pela redução da mineraliza- 
ção na remodelação óssea dos ossos já formados. Em ambos, 
há acúmulo da matriz óssea não mineralizada (osteoide). Na 
criança, as duas situações ocorrem associadamente e, após 0 
fechamento da placa epifisária, ocorre apenas a osteomalácia. 
São causados por doenças que afetam a concentração extrace- 
lular do cálcio, fósforo e/ou vitamina D, ou por defeitos prima- 
rios da mineralização. No raquitismo, observam-se retardo 
ponderoestatural e alterações ósseas, como alargamento epifi- 
sário, proeminência frontal, alargamento da cartilagem costo- 
condral (rosário raquítico), craniotabes e deformidades em 
membros superiores e inferiores, como genu varo e/ou valgo 
(Figuras 2 e 3). Em casos mais graves, pode aparecer cardio- 
miopatia dilatada. 


Raquitismos por deficiência de vitamina D 

de causa ambiental 

São causados por condições que levam a deficiência de vitami- 
na D. 

Indivíduos com baixa exposição ao sol, com uso de roupas 
que cobrem quase todo o corpo (por questões religiosas), aca- 
mados, neuropatas ou com doenças dermatológicas que con- 
traindiquem a exposição solar podem apresentar deficiência 
de vitamina D. Pacientes nefropatas podem apresentar raqui- 
tismo por deficiência de vitamina D, uma vez que é no parên- 
quima renal que acontece a síntese da forma ativa da vitamina 
D, o calcitriol. Pacientes em uso de anticonvulsivantes (feno- 
barbital, fenitoína ou carbamazepina) também podem desen- 
volver insuficiência ou deficiência em vitamina D, pois esses 
fármacos aceleram o catabolismo da vitamina D. 

Há vários esquemas para o tratamento da deficiência da 
vitamina D, podendo-se utilizar a vitamina D3 (colecalcife- 
rol) ou D2 (ergocalciferol). A orientação atual é a administra- 
ção via oral de 2.000 UI/dia ou dose semanal de 15.000 UI, 
por pelo menos 6 semanas. Em pacientes com ma absorção 
grave, a vitamina D3 deve ser administrada preferencialmen- 
te por via intramuscular. Independentemente do tratamento 
escolhido, ele deve resultar em normalização da fosfatase al- 
calina sérica, da calcemia, da fosfatemia e do PTH plasmáti- 
co e elevar os valores plasmáticos de calcidiol acima de 20 ou 
30 ng/mL (de acordo com o ponto de corte optado como re- 
ferência pelo médico-assistente). Pacientes nefropatas po- 
dem precisar receber calcitriol na dose de 10 a 15 mg/kg /dia, 
uma vez que a síntese da enzima 1-alfa-hidroxilase está com- 
prometida. 
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Figura 2 (A) Paciente do sexo masculino, 6 anos, com 
raquitismo nutricional, apresentando alargamento dos 
punhos e tornozelos, genu varo (a esquerda) e genu 
valgo (a direita). (B) Radiografia mostra rarefação óssea 
no quadril e no fêmur, alargamento da placa epifisária em 
fêmur, tíbia e fibula direitas e deformidade da diáfise do 
fêmur. 





Figura 3 Paciente do sexo masculino, 1 ano e 8 

meses, com raquitismo por deficiência de vitamina D 
secundária à insuficiência renal crônica. (A) Observa-se 
rosário raquítico e (B) alargamento do punho direito. 

(C) Radiografia dos membros inferiores mostra rarefação 
óssea generalizada; alargamento e perda de limites das 
placas metafisárias de fêmur e tíbia. 
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Raquitismos genéticos 

Raquitismo por deficiência da 1-alfa-hidroxilase 
(raquitismo dependente da vitamina D tipo 1) 
Doença de herança autossômica recessiva causada por muta- 
ções no gene que codifica a enzima 1-alfa-hidroxilase. As 
alterações clínicas e imagenológicas são semelhantes as en- 
contradas no raquitismo nutricional e, bioquimicamente, é 
caracterizada por concentrações baixas de calcitriol e normais 
ou elevadas de calcidiol (25-hidroxivitamina D). É tratado 
com doses fisiológicas do calcitriol (30 a 50 mg /kg /dia). 


Raquitismo por resistência à vitamina D 

Doença de herança autossômica recessiva causada por muta- 
ções no gene que codifica o VDR. De acordo com o grau de re- 
sistência, os sinais de raquitismo aparecem já nos primeiros 
meses de vida, podendo estar associadas alopecia universal e 
hipocalcemia grave. As formas leves sao tratadas com doses 
suprafisiológicas de calcitriol e, em quadros mais graves, po- 
dem ser necessárias doses bastante elevadas de calcitriol (até 
10 mcg/dia) e cálcio elementar (2 a 3 g/dia). Quando nao res- 
ponsivas ao tratamento, procede-se com a infusão endoveno- 
sa continua de cálcio, fósforo e magnésio com bomba de infu- 
são portátil. 


Raquitismo hipofosfatêmico hiperfosfatúrico 

Será discutido no item Distúrbios do metabolismo do fósforo. 
A Tabela 5 mostra as alterações laboratoriais características 

nas distintas causas de raquitismo. 


Raquitismo por defeitos da mineralização - 
hipofosfatasia 

Doença genética rara, de transmissão autossômica recessiva 
ou dominante, decorrente de mutações no gene que codifica a 
fosfatase alcalina não específica de tecido (ALPL), bioquimi- 
camente caracterizada por concentrações séricas baixas de 
fosfatase alcalina não específica de tecido, cálcio e fósforo no 
limite superior ou acima dele, e altas concentrações de pirido- 
xal-fosfato (a principal forma de vitamina B6 no organismo). 
Quanto mais precoce o aparecimento da doença, mais grave 
tende a ser o quadro, indo de letal no período neonatal a casos 
leves e paucissintomaticos quando aparece na vida adulta. Cli- 
nica e imagenologicamente, aparecem graus variados de rare- 


fação óssea, deformidades e fraturas, insuficiência respirató- 
ria (principal causa de óbito nas formas perinatal e infantil), 
craniossinostose, convulsões responsivas a vitamina B6, per- 
da prematura da dentição decídua ou permanente, nefrocalci- 
nose, depósitos de cálcio intra-articulares, fraqueza muscular 
e dificuldade ou impossibilidade de deambulação. É classifica- 
da de acordo com a idade à apresentação da doença, em for- 
mas perinatal, infantil (antes dos 6 meses), pediátrica (dos 6 
meses aos 18 anos), adulta (após os 18 anos) ou odonto-hipo- 
fosfatasia (comprometimento odontológico isolado). 

Atualmente, está disponível em alguns países o tratamento 
com reposição enzimática de fosfatase alcalina recombinante 
para as formas perinatal, infantil e pediátrica. 


Metabolismo do fósforo** 

O fósforo é encontrado no organismo na forma de fósforo inor- 
ganico (Pi) ou fósforo orgânico (complexado principalmente 
como fosfolipidios). A adequada concentração sérica de fósfo- 
ro é essencial à mineralização óssea e a integridade celular e 
de processos bioquímicos, como a geração e a transferência de 
energia celular, transdução de sinais, metabolismo de nucleo- 
tídios e regulação enzimática. 

As concentrações séricas do fósforo são idade-dependente. 
Até os 6 meses de idade, os valores normais variam de 4,8 a 
7,4 mg J dL; nas crianças entre 6 meses e 5 anos, variam de 4,5 
a 6,2 mg/dL; entre 6 anos de idade até 1 ano antes do estirão 
do crescimento, de 3,6 a 5,8 mg/dL; após esse período, asse- 
melham-se aos valores de adultos, que vão de 2,5 a 4,5 mg/dL. 

Outro ponto importante na avaliação do metabolismo do 
fósforo é a análise de sua taxa de reabsorção tubular renal, que 
deve ser maior que 85%. Quando menor que esse valor, de- 
vem-se investigar causas de hiperfosfatúria. A taxa de reabsor- 
ção tubular de fosfato (TRP - tubular reabsorption of phospha- 
te) é calculada segundo: 


TPR={1- [(P u x Crs) / (Cru x P s)]} x100 


Em que P u = fósforo urinário de 24 horas (em mg/dL); P s = 
fósforo sérico (em mg/dL); Cr s = creatinina sérica; Cr u = crea- 
tinina em urina de 24 horas (em mg/dL). 

A regulação do metabolismo do fósforo envolve uma com- 
plexa interação entre PTH, calcitriol, proteínas cotransporta- 


Tabela 5 Alterações laboratoriais observadas nas principais causas de raquitismo 






















































































































































































Metabólito Raquitismo por Raquitismo dependente Raquitismo resistente Raquitismo 
deficiência de da vitamina D à vitamina D hipofosfatêmico 
vitamina D ligado ao X 
Cálcio sérico | y Vd Vd Normal i 
Fósforo sérico y y y Vd 
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doras de Na e P (NaPiT 1 e 2) responsáveis pela absorção intes- 
tinal e reabsorção nos túbulos renais, e fator de crescimento 
de fibroblastos 23 (FGF-23). Mutações nos genes que codifi- 
cam esses fatores ou em seus receptores podem causar distúr- 
bios do metabolismo desse íon. O PTH e o FGF-23 exercem 
inibição dos cotransportadores NaPiT 2 renais e estimulam a 
fosfatúria. 


Distúrbios do metabolismo do fósforo 
Hipofosfatemia 
A variabilidade observada nas manifestações clínicas da hipo- 
fosfatemia reflete a amplitude de funções desse íon e dos teci- 
dos cuja homeostase dele dependem. Tendem a ser mais evi- 
dentes em situações de hipofosfatemia aguda e grave, como 
parestesia, disartria, disfunções cardiacas e respiratórias e 
convulsões. O sintoma mais comum entre as causas de hipo- 
fosfatemia crônica é fraqueza muscular, e como essa condição 
está associada a deficiência de mineralização da matriz osteoi- 
de, promove o aparecimento de raquitismo, osteomalácia e 
deformidades esqueléticas. 

As principais causas de hipofosfatemia as quais o pediatra 
deve estar atento são comentadas a seguir. 


Raquitismos hipofosfatêmicos hiperfosfatúricos 

(RHH) 

Ligado ao X (RHHX): é a principal causa genética de raquitis- 

mo. Decorre de mutações inativadoras do gene PHEX e que re- 

sultam em menor degradação da proteina FGF-23. A presença 
dessa proteína em maior quantidade e/ou por mais tempo no 
parênquima renal inativa a proteína cotransportadora de só- 
dio e de fósforo (NaPiT 2) no túbulo proximal, promovendo 

redução da reabsorção tubular de fósforo, hiperfosfatúria e 

consequente hipofosfatemia. O FGF-23 também inibe a ex- 

pressão da 1-alfa-hidroxilase e, consequentemente, a síntese 
da 1,25-di-hidroxivitamina D. Os pacientes apresentam os 
mesmos sinais clínicos e imagenológicos do raquitismo nutri- 
cional (Figura 4); crescimento deficiente e podem também 
cursar com abscessos dentários de repetição. 

Outras causas menos frequentes de RHH são: 

1. RHH autossômico dominante (RHHAD): resultante de muta- 
ções no gene que codifica o FGF-23, tornando-o resistente a 
proteólise; 

2. RHH que cursa com hipercalciúria (que, por sua vez, cursa 
com concentrações elevadas de calcitriol e consequente hi- 
percalciúria); 

3. osteomalacia induzida por tumor (OIT): secundária a tumo- 
res mesenquimais ou tumores mistos do tecido conjuntivo 
produtores de FGF-23; 

4. RHH associado a displasias fibrosoas mono ou poliostóticas 
causadas por mutações ativadoras do gene que codifica a su- 
bunidade alfa da proteína G (GNAS), como pode acontecer na 
sindrome de McCunne-Albright, pelo aumento da sintese de 
FGF-23 pelas células osteoprogenitoras; 

5. RHH secundário a tubulopatias renais, como na sindrome de 
Fanconi, não relacionada ao FGF-23, mas que cursam com 
aumento da excreção renal de fósforo, cálcio, bicarbonato, gli- 


cose, potássio, ácido úrico e aminoácidos, com consequente 
diminuição das concentrações séricas desses metabólitos. A 
cistinose é a causa mais comum de sindrome de Fanconi. 


O tratamento do RHHX, RHHAD e associado as displasias fi- 
brosas deve ser feito com reposição de fósforo elementar (30 a 
60 mg/kg /dia, divididas em pelo menos 4 tomadas diárias) e 
calcitriol (25 a 50 ng/kg/dia). No RHH com hipercalciúria, 
utiliza-se a reposição de fósforo elementar, mas não o calci- 
triol. Nos RHH, não se deve procurar normalizar a fosfatemia, 
pois a fosfatúria persiste e a administração em doses elevadas 
de fósforo cronicamente podem desencaderar hiperparatireoi- 
dismo terciário (funcionamento autônomo das paratireoides, 
cujo tratamento é exérese das glândulas). Nas tubulopatias re- 
nais, procede-se com a reposição oral dos metabólitos excreta- 
dos em excesso, e na OIT, o tratamento consiste na exérese do 
tumor. 
Outras causas de hipofosfatemia são: 


e síndromes disabsortivas: doenças inflamatórias intestinais 


(doença de Crohn, doença celíaca), colestase crônica e fibrose 
cística: 


e uso de medicamentos: antiacidos com alumínio e magnésio 


(por formação de complexos com o fósforo da dieta); glicocor- 
ticoides (por redução da absorção intestinal de fósforo). 


Hiperfosfatemia 

As principais causas de hiperfosfatemia em pediatria e respec- 
tivos mecanismos fisiopatológicos estão listados na Tabela 6. 
As manifestações clínicas surgem na hiperfosfatemia grave e 
comumente são anorexia, fadiga e cãibras musculares; tam- 
bém podem aparecer calcificações heterotópicas quando o 
produto cálcio-fósforo está elevado. 





Figura 4 Paciente do sexo feminino, 5 anos, com 
raquitismo hipofosfatêmico hiperfosfatúrico ligado ao X. 
Observa-se baixa estatura (escore Z -2,5 desvios padrão), 
fronte ampla, alargamento de punhos e tornozelos e 
arqueamento dos membros inferiores (genu varo). 
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Tabela 6 Principais causas de hiperfosfatemia em 
pediatria e respectivos mecanismos fisiopatológicos 


Condição clínica 





Insuficiência renal 
crônica 


Mecanismos fisiopatológicos 





Diminuição da depuração renal de 
fósforo 











Hipoparatireoidismo 





Pseudo- 
-hipoparatireoidismo 


Aumento da taxa de reabsorção tubular 
de fosfato 





























Aumento da taxa de reabsorção tubular 


de fosfato 





Hipofosfatasia 


Calcinose tumoral 
hiperfosfatêmica 
familial 


Excesso de fósforo sérico decorrente da 
deficiência na formação de cristais de 
hidroxiapatita secundária ao acúmulo 
de pirofosfato inorgânico (inibidor da 
mineralização) 


























Mutação inativadora do gene que 
codifica a FGF-23, que induz aumento 
da TRP 


Mutação inativadora do gene GALNTS, 
que induz protedlise acelerada do 
FGF-23 








Transferência aguda de fósforo 
intracelular para o extracelular 


Lesão celular 
(rabdomiólise, lise 
tumoral) 











Aumento da transferência do fósforo 
intracelular para o extracelular 
(mecanismo de tamponamento) 


Acidose metabólica 





A condução do paciente com hiperfosfatemia é um desafio. 
Deve-se proceder com restrição de fósforo dietético (medida 
de dificil execução por causa da presença desse elemento em 
grandes concentrações na dieta habitual) e o uso de quelantes, 
como sais de cálcio (em especial o acetato de cálcio) e sevela- 
mer. Em situações graves, a diálise pode ser necessária. 


Metabolismo do magnésio” !º 

O magnésio é um cátion divalente com importantes funções 
na homeostase sistêmica e óssea. Atua como cofator de vários 
sistemas biológicos (como na regulação de sinalização intra- 
celular, na síntese de ATP mitocondrial e síntese proteica), en- 
zimáticos (como adenilciclase e Na-K-ATPase) e participa da 
regulação da síntese e secreção do PTH. Como é encontrado 
em quase todos os grupos de alimentos, não é comum a defi- 
ciência nutricional desse íon. Os distúrbios do metabolismo 
do magnésio devem-se, na maior parte dos casos, a alterações 
na função de absorção intestinal e/ou na reabsorção tubular 
renal, as quais fisiologicamente acontecem através de canais 
transportadores transcelulares (como pelas proteínas TRPM6 
e TRPM7) ou por meio de proteinas paracelulares (como a 
claudina 16 e claudina 19). 


Distúrbios do metabolismo do magnésio 
Hipomagnesemia 

A apresentação clínica compreende desde casos assintomáti- 
cos até o aparecimento de inapetência, irritabilidade, fraqueza 
e espasmos musculares, arritmia cardíaca supraventricular e 
ventricular, letargia e crises convulsivas. Pode estar associada 
à hipocalcemia e a hipopotassemia, que tornam os sinais des- 
critos mais graves. Na investigação da hipomagnesemia, o cál- 
culo da fração urinária excretada de magnésio (FEM2%) auxi- 


lia na distinção entre causas renais e intestinais, e pode ser 
calculada com amostra isolada de urina: 


FEM9% = | (Mg u x Crs) / (0,7 x Mgs x Cru)] x 100 


Em que Mg u = magnésio urinário (em mg/dL); Mg s = magne- 
sio sérico (em mg/dL); Cr s = creatinina sérica (em mg/dL); 
Cr u = creatinina urinária (em mg/dL). 

FEMg% > 2% indica como etiologia alguma situação que 
leve a perda renal aumentada de magnésio (hipermagnesuria), 
que pode estar associada a doenças genéticas que cursam com 
tubulopatias, como a sindrome de Gitelman (alcalose hipopo- 
tassêmica, hipermagnesúria, hipomagnesemia e hipocalciu- 
ria) e a síndrome de Bartter (hipomagnesemia, hipermagne- 
súria, hipercalciúria), decorrente de mutações na claudina 16 
(que se manifesta por hipermagnesúria, hipercalciúria e nefro- 
calcinose); mas também pode ser secundária ao uso de diuré- 
ticos, anfotericina B, gentamicina ou estar presente em pa- 
cientes diabéticos tipo 1 descompensados com glicosúria e 
poliúria. 

FEMg% < 2% sugere etiologia disabsortiva intestinal, como 
doença de Crohn, defeito seletivo na absorção intestinal de 
magnésio como mutações na proteína TRPM6, uso de inibido- 
res da bomba de prótons, diarreia e sindrome do intestino 
curto. 

A hipomagnesemia sintomática e grave deve ser tratada 
com sulfato de magnésio a 50% endovenoso lento, solução 60 
mg/mL (veia periférica) ou 200 mg/mL (acesso central). Em 
neonatos, a dose é de 25 a 50 mg/kg /dose (2,5 a 5 mg de mag- 
nésio elementar /kg), a cada 8 a 12 horas; em crianças, de 25 a 
50 mg/kg /dose, a cada 4 a 6 horas até normalizar a magnese- 
mia. Em pacientes pauci ou assintomáticos, quando necessá- 
rio, o tratamento de manutenção pode ser feito por via oral 
com óxido de magnésio, na dose de magnésio elementar de 3 a 
6 mg/kg /dia em 3 a 4 tomadas. A administração de magnésio 
deve ser cautelosa nos casos de insuficiência renal, com uso 
de doses menores e monitoração laboratorial frequente. 

É importante observar que: 

1. Ig de MgSO, = 98 mg de Mg elementar = 8,12 mEq de Mg; 
2. 10 mL de MgSO, a 50% = 5 g de MgSO, = 40,6 mEq de Mg. 


Hipermagnesemia 

A hipermagnesemia é uma situação bem infrequente, uma vez 
que os rins compensam o excesso de magnésio por meio do 
aumento de sua excreção renal. Manifestações clínicas 
características são sintomas neuromusculares, arreflexia, 
principalmente dos reflexos tendinosos profundos, hipotonia, 
depressão respiratória e apneia, náuseas, vômitos, hipotensão 
arterial e cardiotoxicidade (prolongamento do intervalos PR, 
QRS e QT; bloqueio atrioventricular completo e parada cardia- 
ca). As principais causas são administração excessiva de sais 
de magnésio (uso abusivo de antiácido, tratamento intempes- 
tivo de pré-eclâmpsia), rabdomiólise, insuficiência renal e hi- 
percalcemia hipocalciúrica familiar (decorrente de mutações 
inativadoras do CaSR). 


O tratamento dos casos graves é feito com: gluconato de 
calcio a 10% (1 a 2 mL/kg) por via endovenosa (0,5 mL /kg/ 
min), furosemida (1 a 2 mg/kg /dia), hidratação parenteral e, 


quando necessário, diálise peritoneal ou hemodiálise. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer o espectro da normalidade das 
concentrações séricas e da excreção urinária de cálcio, 
fósforo e magnésio ao longo da fase de crescimento. 
Orientar crianças e adolescentes quanto as suas 
necessidades dietéticas diárias de cálcio nas várias 
etapas do crescimento e, quando necessário, como 
proceder na sua suplementação. 

Conhecer as principais condições clínicas que cursam 
com distúrbios do cálcio, fósforo e magnésio. 
Organizar e individualizar a investigação diagnóstica 
em pacientes com suspeita de distúrbios desses 
eletrólitos. 

Conduzir o tratamento dos pacientes pediátricos com 
as condições mais frequentes de distúrbios do cálcio, 
fósforo e magnésio. 
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DOENÇA DO REFLUXO 
GASTROESOFÁGICO 


Cristina Targa Ferreira 
Elisa de Carvalho 
Luciana Rodrigues Silva 


Introdução e definição 

O refluxo gastroesofágico (RGE) é a passagem do conteúdo 
gástrico para o esôfago, com ou sem regurgitação e/ou vômi- 
to.! Pode ser considerado normal, fisiológico, aquele que ocor- 
re várias vezes ao dia em lactentes, crianças, adolescentes e 
adultos, quando ocasiona poucos ou nenhum sintoma.! Pode 
também representar uma doença (doença do refluxo gastroe- 
sofágico - DRGE), quando causa sintomas ou complicações, 
que se associam a morbidade importante.!?º 

A variabilidade das manifestações clínicas e do curso evoluti- 
vo, a dificuldade de distinção entre RGE fisiológico e DRGE, as- 
sociados a falta de uma classificação que permita categorizar os 
pacientes e à carência de exames diagnósticos específicos, assim 
como a falta de comprovação científica em relação a eficácia de 
algumas medicações, geram muita confusão em relação a abor- 
dagem diagnóstica e terapêutica do RGE e da DRGE em crianças. 

Os pais muitas vezes procuram seu pediatra, pois muitos 
lactentes regurgitam sem que isso signifique que sejam porta- 
dores da DRGE.?** 

O diagnóstico de DRGE é basicamente clínico. Apesar da 
gama de exames diagnósticos disponíveis, nenhum deles é 
considerado padrao-ouro.'**° Em lactentes, com sintomas le- 
ves e nenhum sinal de alerta, a terapêutica farmacológica é 
desnecessária. Esses lactentes são considerados “vomitadores 
felizes” e, por isso, não necessitam de nenhum tratamento 
medicamentoso. Em lactentes e crianças menores com sinto- 
mas de DRGE, a terapia não farmacológica pode ser a opção de 
escolha, em razão da falta de medicamentos com eficácia 
comprovada, exceto nos casos mais graves (com aspiração, 
apneia, pneumonia), que necessitam de investigação e tera- 
péutica individualizada.” Em crianças maiores e adolescentes, 
nos quais os sintomas são mais claros e específicos, o trata- 
mento farmacológico é mais frequentemente utilizado."* 


Quadro clínico 


Os sintomas da DRGE variam de acordo com a idade do pa- 
ciente e com a presença de complicações ou de comorbida- 


des.** O quadro clínico da DRGE é heterogêneo, os sinais e 
sintomas são inespecíficos e com gravidade variável, incluin- 
do desde simples regurgitações até condições que ameaçam a 
vida do paciente (Tabela 1). As manifestações podem ser de- 
correntes do refluxo (regurgitações e vômitos) ou das compli- 
cações esofágicas (esofagite, estenose esofágica e esôfago de 
Barrett) e extraesofágicas da DRGE (respiratórias, otorrinola- 
ringológicas, neurocomportamentais, orais, entre outras). 


Tabela 1 Sinais e sintomas que podem estar associados 
com a doença do refluxo gastroesofágico 


Regurgitações 
Vômitos 


Perda de peso ou não ganho de peso 





Irritabilidade e choro 


Comportamento ruminativo 








Azia ou dor torácica 





Saciedade precoce 
Hematêmese 
Disfagia e odinofagia 


Sibilância e estridor 





Esofagite, estenose de esôfago e esôfago de Barrett 





Inflamação de laringe ou de faringe 





Pneumonia de repetição 


Anemia 


Erosão dentária 





Recusa alimentar 





Postura distônica do pescoço/sindrome de Sandifer 








Apneia ou eventos que ameaçam a vida 





Tosse, rouquidão 


Outras alterações no exame otorrinolaringológico 
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Os vômitos e as regurgitações são as manifestações clínicas 
mais comuns da DRGE em lactentes, sendo, em geral, pós- 
-prandiais. Entretanto, podem ocorrer horas após a alimentação 
e, dependendo do volume e da frequência, podem ocasionar re- 
tardo no crescimento e desnutrição. O diagnóstico diferencial 
deve ser realizado, especialmente, com a alergia à proteina do 
leite de vaca e com as anomalias anatômicas congênitas, como 
a estenose hipertrófica de piloro e a má rotação intestinal.» 

A esofagite de refluxo pode manifestar-se por dor epigástri- 
ca, dor precordial, queimação retroesternal, choro excessivo, 
irritabilidade, sono agitado, hematêmese, melena, sangue 
oculto positivo nas fezes, anemia, disfagia, odinofagia, recusa 
alimentar e, consequentemente, desnutrição. A extensão e a 
gravidade da esofagite de refluxo, encontrada nos exames 
diagnósticos, podem não se correlacionar com a intensidade 
dos sintomas”. Um diagnóstico clínico, baseado na história de 
azia, não pode ser usado em lactentes e crianças que ainda 
não falam. A criança que fala pode se queixar de dor, mas as 
descrições sobre qualidade, intensidade, localização e gravi- 
dade da dor não são confiáveis.” 

A DRGE pode, ainda, estar associada com rouquidão, estri- 
dor intermitente, laringite, tosse, broncoespasmo, pneumo- 
nia, apneia obstrutiva com hipoxemia e bradicardia. Até o pre- 
sente momento, não se comprovou que o refluxo é a única 
razão para 0 aparecimento de macrófagos com lipídios ou pep- 
sina no lavado broncoalveolar, nem que o refluxo é a causa de 
doença pulmonar, quando esses achados estão presentes. 
Várias manifestações otorrinolaringológicas, como sinusite, 
laringite e otite média, são descritas associadas a DRGE e po- 
deriam ser potencializadas pelo RGE. 

As alterações neurocomportamentais associadas a DRGE 
descritas sao os distúrbios do sono, a irritabilidade e a sindro- 
me de Sandifer, que se caracteriza por postura anormal da ca- 
beça, com torcicolo, em crianças neurologicamente normais, 
na presença de esofagite de refluxo. O mecanismo exato não é 
conhecido, mas essa situação se resolve com tratamento anti- 
-DRGE.? A halitose e as erosões dentárias sao alterações orais 
que podem fazer parte do quadro clínico da DRGE."*º Alguns 
estudos mostram haver incidência aumentada de erosões do 
esmalte na superfície lingual dos dentes, enquanto outros não 
encontraram essa correlação.! 

O estudo da DRGE em pediatria envolve três grupos distin- 
tos, com diferenças nas manifestações clínicas e na evolução 
da doença: os lactentes, as crianças maiores e os pacientes 
portadores de comorbidades que têm predisposição à DRGE 
crônica e grave, sendo esse último grupo considerado como de 
risco maior para a DRGE. 


Lactentes 

Nos lactentes, o RGE é comum e, na maioria das vezes, fisiológi- 
co. Em geral, as regurgitações tornam-se mais evidentes por 
volta do 2º até o 4º mês de vida, com pico de incidência entre o 
4º e o 5º mês. Apesar da elevada frequência, apresenta resolução 
espontânea entre 12 e 24 meses de idade. A evolução do RGE fi- 
siológico é benigna e autolimitada, não sendo necessários exa- 
mes diagnósticos, nem mesmo o uso de medicamentos.» 


Aos 4 meses de idade, até 67% dos lactentes regurgitam. 
Desses, apenas 2% necessitam de cuidados especializados e 
intervenções médicas.” Com 1 ano de idade, somente 1% das 
crianças persistem com regurgitações.? Apesar disso, aproxi- 
madamente 70% dos pais de lactentes até 6 meses, que procu- 
ram auxílio médico porque seus filhos regurgitam muito, con- 
sideram esse um problema importante para a criança. 
Entretanto, apesar de os sintomas poderem resultar em des- 
conforto para o lactente e ansiedade para os pais, sabe-se que 
a maioria dos lactentes não apresenta problemas em longo 
prazo. Nesses casos, se o lactente apresenta ganho de peso sa- 
tisfatório e ausência de sinais de alarme, o pediatra deve escla- 
recer aos pais, tranquilizando-os. 

Nos lactentes portadores de DRGE, a irritabilidade e a recu- 
sa alimentar podem ser correspondentes não verbais da quei- 
mação retroesternal. Muitas vezes, é difícil diferenciar entre 
os sintomas da DRGE e da alergia alimentar ou da cólica infan- 
til, pois ambos podem se manifestar por choro e irritabilida- 
de.>”? Nas crianças que não são amamentadas, os consensos 
aconselham tentar um teste terapêutico com fórmulas hidroli- 
sadas ou de aminoácidos, antes de tratar a DRGE.!38º 

A Tabela 2 descreve os sinais de alarme nas crianças com 
regurgitações ou vômitos. 


Crianças maiores 

Nas crianças maiores, como nos adultos, a evolução para a 
cronicidade ocorre com maior frequência. Pode haver perio- 
dos de remissão e de recidiva durante anos, o que justifica a 
maior prevalência e a maior gravidade das complicações eso- 
fágicas da DRGE nessa faixa etária, quando comparadas as 


Tabela 2 Sinais de alarme em crianças com regurgitação 
ou vômito 
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dos lactentes. As semelhanças importantes com a DRGE do 
adulto e também o seu curso mais crônico possibilitam que as 
crianças maiores sejam consideradas portadoras de DRGE 
“tipo adulto”. 


Grupos de risco para DRGE 

Crianças que apresentam doenças subjacentes têm maior ris- 
co de apresentar DRGE, crônica e mais grave.” Essas crianças 
apresentam maior probabilidade de necessitar de tratamento 
por mais tempo e até por toda a vida. 

Esses grupos de risco para DRGE são os neuropatas, as 
crianças operadas de atresia de esôfago, os pacientes portado- 
res de hérnia hiatal, os portadores de doenças respiratórias 
crônicas, principalmente os portadores de fibrose cística, os 
submetidos ao transplante pulmonar (antes e depois do trans- 
plante), os pacientes em uso de quimioterapia e os prematu- 
ros. A obesidade, que constitui epidemia mundial nos dias 
atuais, também é fator de risco para a DRGE. Em adultos, a 
obesidade está associada com uma maior prevalência de 
DRGE mais grave, esôfago de Barrett e adenocarcinoma de 
esdfago.*° 

De modo geral, os pacientes dos grupos de risco para DRGE 
apresentam maior prevalência das complicações esofagicas do 
refluxo. E importante lembrar que, independentemente da 
faixa etaria e do grupo de risco, a DRGE pode apresentar curso 
clinico silencioso. 


Diagnostico 

A detecção do refluxo do conteúdo gastrico para o esôfago, em 
um exame, nao significa, necessariamente, que o paciente 
seja portador de DRGE. Por isso, é fundamental levar em con- 
sideracao a história clínica e o exame físico. Nos lactentes, os 
sintomas são inespecíficos, como choro, irritabilidade e recu- 
sa alimentar, não sendo suficientes para diagnosticar ou pre- 
dizer a resposta a terapia! 

Por meio dos exames complementares, procura-se: docu- 
mentar a presença de RGE ou de suas complicações, estabele- 
cer uma relação entre o RGE e os sintomas, avaliar a eficácia 
do tratamento, além de excluir outras condições. Como ne- 
nhum método diagnóstico pode responder a todas essas ques- 
tões, é fundamental que se compreendam as capacidades e as 
limitações de cada um dos exames diagnósticos, para evitar 
submeter os pacientes a testes invasivos, caros e inapropria- 
dos.!>$ 


Radiografia contrastada de esôfago, estômago 

e duodeno (RxEED) 

O RxEED é um exame de baixo custo e de fácil execução, mas 
não é adequado para diagnóstico de DRGE.! Avalia apenas o 
RGE pós-prandial imediato, sem a capacidade de quantificar 
os episódios de refluxo.” Seu papel é fazer a avaliação anatô- 
mica do trato digestório alto,* devendo ser solicitado com esse 
objetivo, em pacientes selecionados. Não deve ser usado para 
diagnosticar ou assessorar a gravidade da DRGE, mas deve ser 
indicado quando há disfagia, vômitos biliosos ou suspeita de 
volvo, obstrução, estenose, membrana.!º 
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Cintilografia gastroesofágica 

A cintilografia gastroesofagica avalia apenas o RGE pós-pran- 
dial imediato. Suas vantagens são: identificar o RGE mesmo 
após dieta com pH neutro, avaliar o esvaziamento gástrico e 
detectar a aspiração pulmonar.’ Entretanto, a detecção de es- 
vaziamento gástrico lento não confirma o diagnóstico de 
DRGE e deve ser pesquisada apenas em pacientes com clínica 
de retenção gástrica. Um teste normal não exclui a possibilida- 
de de aspiração pulmonar.’ Para avaliação de aspiração pul- 
monar, é importante a realização de imagem tardia (24 horas). 


Ultrassonografia esofagogástrica 

A ultrassonografia (USG) esofagogastrica não é recomendada 
para avaliação clínica de rotina da DRGE, no lactente nem na 
criança maior.! Quando se comparam os resultados da USG 
esofagogastrica com os da pHmetria esofágica de 24 horas, a 
sensibilidade é de 95%, mas a especificidade é de apenas 11%, 
para o diagnóstico da DRGE, não havendo correlação entre a 
frequência de refluxo, detectada pela USG, e o índice de reflu- 
xo, detectado pela pHmetria.! A ultrassonografia esofagogás- 
trica tem papel importante no diagnóstico diferencial com a 
estenose hipertrófica de piloro.!! 

A USG, da maneira como vem sendo utilizada, não diferen- 
cia RGE de DRGE. No momento atual, portanto, nao ha lugar 
para a USG como um teste diagnóstico de rotina para a DRGE 
na faixa etária pediátrica.» 


pHmetria esofágica 

A pHmetria avalia o paciente em condições mais fisiológicas e 
por longos períodos, quantifica o RGE e correlaciona os episó- 
dios de refluxo com os sinais e sintomas.” A sua principal limi- 
tação é não detectar episódios de refluxo não ácidos ou fraca- 
mente ácidos. Assim, especialmente em lactentes, com 
dieta exclusivamente ou predominantemente láctea, o RGE 
pós-prandial pode não ser detectado, pela neutralização do re- 
fluxo ácido provocado pelo leite. 

Segundo a North American Society for Pediatric Gastroen- 
terology, Hepatology and Nutrition, a pHmetria deve ser reali- 
zada apenas nas situações em que proporciona alterações no 
diagnóstico, no tratamento ou no prognóstico do paciente em 
questão. Nesse contexto, as principais indicações da pes- 
quisa de RGE por meio da pHmetria continuam sendo: avalia- 
ção de sintomas atípicos ou extradigestivos da DRGE; pesqui- 
sa de RGE oculto; avaliação da resposta ao tratamento clínico 
em pacientes portadores de esôfago de Barrett ou de DRGE de 
dificil controle; além de avaliação pré e pós-operatória do pa- 
ciente com DRGE.*” 


Impedanciometria esofágica intraluminal 

Este é um novo método que detecta o movimento retrógrado de 
fluidos, sólidos e ar no esôfago, para qualquer nível, em qual- 
quer quantidade, independentemente do pH, ou seja, das ca- 
racterísticas físicas ou químicas, pois mede as alterações de re- 
sistência elétrica e é realizado com múltiplos canais. Por isso, 
essa nova técnica poderá ter maior valor do que a pHmetria para 
monitorar a quantidade e a qualidade do material refluido.!>°"" 
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Atualmente, ela é utilizada em conjunto com a monitora- 
ção do pH, chamada pH-impedanciometria ou pH-MII (multi- 
channel intraluminal impedance).' A pH-MII é superior a moni- 
toração isolada do pH para avaliar a relação temporal entre 
sintomas e RGE.» As duas técnicas realizadas em conjunto 
proporcionam medidas úteis, mas que ainda não estão bem 
determinadas.» Deve-se considerar usar pHmetria isolada, 
sem impedância, quando se planeja tratar o paciente pediátri- 
co com bloqueio ácido.!º 


Manometria esofágica 

A manometria esofágica avalia a motilidade do esôfago, es- 
tando indicada naqueles pacientes que apresentam quadro 
sugestivo de dismotilidade, cujos principais sintomas são a 
disfagia e a odinofagia.! Pode ser útil nos pacientes que não 
responderam a supressão ácida e que têm endoscopia nega- 
tiva, no sentido de buscar uma possível alteração da motili- 
dade, como a acalásia ou outras condições que mimetizam a 
DRGE.' 


Endoscopia digestiva alta com biópsia 

A endoscopia digestiva alta permite a avaliação macroscópi- 
ca da mucosa esofágica e a coleta de material para estudo his- 
topatológico,* possibilitando o diagnóstico das complica- 
ções esofágicas da DRGE (esofagite, estenose péptica ou 
esôfago de Barrett), tão importantes para a orientação da te- 
rapêutica adequada e do prognóstico do paciente.'*° Tem pa- 
pel fundamental no diagnóstico diferencial com outras doen- 
ças pépticas e não pépticas, como a esofagite eosinofilica 
(EoE), a esofagite fúngica, a úlcera duodenal, a gastrite por H. 
pylori, a gastroenteropatia eosinofilica, as malformações e 
neoplasias, capazes de produzir sintomas semelhantes aos 
da DRGE.' 

Atualmente, não se valoriza mais a esofagite de refluxo 
apenas histológica ou microscópica. Só se considera esofagite 
endoscópica quando há lesões na macroscopia (erosões ou úl- 
ceras). Mas as biópsias endoscópicas são fundamentais, nesse 
grupo de pacientes, para diagnóstico diferencial com outras 
doenças, como a EoE. 

Deve-se também considerar que a ausência de esofagite na 
endoscopia não exclui a DRGE, pois alguns pacientes apresen- 
tam a doença do refluxo endoscópico-negativa (non-erosive re- 
flux disease - NERD). 


Teste terapêutico empírico com supressão 
ácida 

As crianças maiores e os adolescentes, com sintomas típicos 
de DRGE, sem sinais de alerta, podem ser submetidos a um 
teste empírico terapêutico com fármacos inibidores da bomba 
de prótons (IBP), durante 4 semanas, podendo estender esse 
tempo para 12 semanas, se houver melhora clínica.! Os sinto- 
mas típicos sao: azia, dor epigastrica em queimação, tosse crô- 
nica, principalmente relacionada à alimentação, náuseas e re- 
gurgitações, dor torácica e dispepsia. Nao ha evidências para 
indicar um teste terapêutico em crianças menores, nas quais 
os sintomas são bem menos específicos.! 


Tratamento 
Os principais objetivos do tratamento da DRGE sao a promo- 
ção do crescimento e do ganho de peso adequados, o alívio 
dos sintomas, a cicatrização das lesões teciduais, a prevenção 
da recorrência destas e das complicações associadas a DRGE. 
Nas crianças maiores, assim como nos adultos, a DRGE 
apresenta, muitas vezes, curso crônico e recidivante, podendo 
evoluir para complicações, mas pode haver também resolução 
espontânea nesse grupo.*° 


Tratamento conservador (não medicamentoso) 

A orientação aos pais e o suporte à família são medidas necessá- 
rias, principalmente nos lactentes pequenos que vomitam e que 
crescem adequadamente (RGE).' Preconizadas para todos os 
portadores de RGE e de DRGE, independentemente da gravida- 
de, as mudanças dos hábitos de vida em pediatria incluem: não 
usar roupas apertadas; sugerir a troca das fraldas antes das ma- 
madas; evitar o uso de fármacos que exacerbam o RGE; orientar 
infusões lentas, nas crianças com sondas nasogastricas; evitar o 
tabagismo (ativo ou passivo), pois a exposição ao tabaco induz 
o relaxamento do esfincter esofágico inferior (EEN), aumenta os 
índices de asma, pneumonia, apneia e da sindrome de morte 
súbita, além das orientações dietéticas e da postura anti-RGE.! 


Orientações dietéticas e posturais 

Em adolescentes, as refeições volumosas e altamente calóri- 
cas devem ser evitadas. Os alimentos gordurosos não são reco- 
mendados, pois podem tornar mais lento o esvaziamento gas- 
trico, além de diminuir a pressão do EEI.'* Alimentos como 
chocolates, refrigerantes, chá e café não são aconselháveis. 
Não comer algumas horas antes de dormir é uma medida sim- 
ples e sem controvérsias. As formulas AR (antirregurgitacao e 
nao anti-RGE) podem diminuir a regurgitacao visivel, mas nao 
resultam em diminuição mensurável na frequência dos episó- 
dios de refluxo.» 

Atualmente, recomenda-se, para os lactentes normais ou 
para os portadores de DRGE, posição supina para dormir, pois 
o risco de morte súbita é mais importante do que o benefício 
ocasionado pela posição anti-RGE.*? Para os adolescentes, as- 
sim como para os adultos, é provável que a melhor posição 
seja o decúbito lateral esquerdo, com a cabeceira elevada.'* A 
redução de peso nos obesos é fundamental.» 


Tratamento medicamentoso 
Embora haja discussões ou controvérsias, os fármacos reco- 
mendados são: 

e antiácidos de contato, recomendados apenas como sintoma- 
ticos, para sintomas esporádicos ou diminuição da acidez no- 
turna;! 

e procinéticos, que ajudam a controlar os sintomas, principal- 
mente de vômitos e regurgitação; 

e medicamentos que diminuem a secreção ácida (antagonistas 
do receptor H, da histamina ou IBP), quando os sintomas, 
como dor retroesternal e azia, e/ou complicações, como a 
esofagite, estão associados a ação do ácido no esôfago ou em 
outros Órgãos, como os sintomas respiratórios. 


Agentes procinéticos 

Os procinéticos aumentam o tônus do EEI e melhoram a de- 
puração esofágica e o esvaziamento gástrico. Entretanto, ne- 
nhuma dessas medicações mostrou-se eficaz em diminuir a 
frequência dos relaxamentos transitórios do EEI, principal 
mecanismo fisiopatológico do RGE. Não são eficazes em indu- 
zir a cicatrização das lesões esofágicas e não apresentam efei- 
to anti-RGE comprovado, mas sim antirregurgitação. Atual- 
mente, não há evidência suficiente para o uso de rotina dos 
procinéticos.hº Além disso, os potenciais efeitos colaterais 
dessas medicações são mais importantes do que os benefícios 
por eles alcançados, no tratamento da DRGE.»!º 


Metoclopramida 

A metoclopramida melhora o esvaziamento gástrico e a peris- 
talse esofágica, e aumenta a pressão no EEI, mas a estreita 
margem entre os efeitos terapêuticos e os efeitos adversos no 
sistema nervoso central (SNC) dificulta o seu uso na DRGE da 
criança.” 


Bromoprida 

Não existem ensaios clínicos controlados que apoiem a sua 
utilização ou comprovem seus benefícios na DRGE. Como 
apresenta efeitos colaterais neurológicos, como os extrapira- 
midais, não se deve indicá-la de rotina no tratamento da 
DRGE.” A bromoprida não é citada em nenhuma das diretri- 
zes pediátricas.!*S16 


Domperidona 

A domperidona é um procinético que aumenta a pressão no 
EEI e melhora a motilidade, mas seu uso é limitado em pedia- 
tria por falta de estudos que demonstrem sua eficácia.” 

A domperidona também causa efeitos extrapiramidais.»” 
Um dos efeitos colaterais importantes é a agitação e o aumento 
das cólicas nos lactentes, que muitas vezes pioram o quadro cli- 
nico ou confundem mais o pediatra. Podem ocorrer manifesta- 
ções cardiovasculares associadas ao uso da domperidona, como 
prolongamento do intervalo QT e arritmias ventriculares.'”"® 


Inibidores da secreção ácida 

Antagonistas do receptor H2 da histamina 

Os antagonistas dos receptores H, da histamina são fármacos 
que diminuem a acidez gástrica, por inibirem os receptores 
H, de histamina nas células parietais gástricas.” Uma dose 
de ranitidina de 5 mg/kg aumenta o pH gástrico durante 9 a 
10 horas, em lactentes.” O pH gástrico começa a aumentar 
dentro de 30 minutos, o que possibilita seu uso como sinto- 
mático, para alívio rapido dos sintomas.'”'” A eficácia dos 
bloqueadores H, na cicatrização das lesões erosivas é maior 
nos casos leves e moderados. Os IBP são superiores nas le- 
sões mais graves, mesmo quando comparados as altas doses 
de ranitidina.” 

Como efeitos colaterais, alguns lactentes podem apresentar 
cefaleia, sonolência, ato de bater a cabeça e outros, que são er- 
roneamente interpretados como sintomas persistentes de re- 
fluxo, o que pode resultar em um aumento inapropriado da 
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dose.! Além disso, a taquifilaxia, ou diminuição da resposta, é 
um problema para o seu uso crônico. 

Não há evidências para justificar o tratamento empírico 
com supressores de ácidos em lactentes e em crianças meno- 
res, uma vez que os sintomas de DRGE sao menos específicos.! 


Inibidores da bomba de prótons 

Os IBP estão indicados nos casos de esofagite erosiva, esteno- 
se péptica ou esôfago de Barrett, bem como nas crianças que 
necessitam de um bloqueio mais efetivo da secreção ácida, por 
exemplo, nas portadoras de doença respiratória crônica grave 
ou problemas neurológicos. Em contraste aos bloqueadores 
H,, 0 efeito do IBP não diminui com seu uso crônico. Mantém 
o pH gástrico acima de 4 por períodos mais longos e inibe a se- 
creção ácida provocada pela alimentação, características não 
apresentadas pelos bloqueadores H.. A sua potente supressão 
ácida acarreta diminuição do volume intragástrico nas 24 ho- 
ras, o que facilita o esvaziamento gástrico e diminui o volume 
do refluxo.’ 

Os IBP atualmente existentes são: omeprazol, pantoprazol, 
esomeprazol, lansoprazol, rabeprazol e dexlansoprazol. 

Podem causar quatro tipos de efeitos colaterais nas crian- 
ças: reações idiossincráticas, interações com outras drogas, 
hipergastrinemia e hipocloridria induzidas por droga.’ Os efei- 
tos idiossincráticos ocorrem em cerca de 14% dos pacientes 
pediátricos que utilizam IBP.' Os mais comuns são cefaleia, 
diarreia, constipação e náuseas, cada um deles ocorrendo em 
cerca de 2 a 7% dos pacientes.'? A hiperplasia das células pa- 
rietais e os pólipos hiperplásicos de fundo gástrico são altera- 
ções benignas ocasionadas pelo bloqueio ácido e pela hiper- 
gastrinemia.! Vários estudos associam a hipocloridria do IBP 
as pneumonias adquiridas na comunidade, gastroenterites, 
candidiases e até enterocolite em pré-termos.*™ Nos adultos, 
provocam nefrite intersticial aguda.! Além disso, os IBP po- 
dem alterar a flora intestinal do paciente, e alguns estudos su- 
gerem que a supressão ácida pode predispor ao desenvolvi- 
mento de alergias alimentares.” 

Os IBP devem ser usados antes da primeira refeição e pro- 
tegidos do ácido gástrico pela cobertura entérica.! Não existe 
no Brasil IBP em formulação líquida, somente comprimidos 
ou cápsulas. As fórmulas manipuladas não são testadas e, 
portanto, não se sabe o quanto são eficazes. Abrir o comprimi- 
do ou desmanchá-lo, quebrar, esmagar ou amassá-lo pode 
inativá-lo por retirar a proteção ácida gástrica, pois os IBP ne- 
cessitam chegar intactos ao duodeno para serem absorvidos. 
As formulações MUPS (multiunit pellets system), por serem 
solúveis e por conterem um grande número de microesferas 
com proteção entérica individual, permitem o uso do omepra- 
zol e do esomeprazol em qualquer idade e por sonda, pois tor- 
nam possível a diluição do medicamento. 

O omeprazol pode ser utilizado, na dose de 0,7 a 3,5 mg/ 
kg/dia.º2º A administração de um IBP em longo prazo não é 
aconselhável, sem investigação prévia e adequada.! Nos casos 
em que a supressão ácida é necessária, deve-se utilizar a mini- 
ma dose possível. A maioria dos pacientes requer uma dose 
única diária.! 
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Após uso prolongado, deve-se diminuir gradativamente a 
dose do IBP. Em alguns pacientes, a descontinuação abrupta 
do tratamento com IBP pode ocasionar um efeito rebote na 
produção de ácido, requerendo mais IBP.!222 

Estudos mostram uso abusivo de IBP na faixa etária pediá- 
trica. Representantes da Food and Drug Administration 
(FDA) dos EUA publicaram um artigo demonstrando que o 
aumento de prescrições de IBP no primeiro ano de vida foi de 
11 vezes, entre os anos de 2002 e 2009.” Esse artigo relata as 
seguintes conclusões: 

e Lactentes normais, com sintomas de RGE, devem ser trata- 
dos, inicialmente, com medidas conservadoras (orientações 
de dieta e posição) e avaliados para alergia a proteína do leite 
de vaca. A maioria desses lactentes melhora com o tempo e 
não apresenta doença induzida pelo ácido, não se benefician- 
do, portanto, com IBP. Se as medidas conservadoras falham, 
assim como a busca de outra etiologia, o paciente deve ser en- 
caminhado ao gastroenterologista pediátrico. 

e O uso de IBP deve ser reservado para lactentes com doença 
induzida pelo ácido documentada, como esofagite erosiva. 
Sem doença comprovada, o balanço entre riscos e benefícios 
dos IBP nessa idade não é favorável, e os efeitos do uso em 
longo prazo nao são estudados. 

e Estudos de segurança em curto e longo prazo são limitados. 

e Os testes diagnósticos disponíveis e os sintomas não são acura- 
dos o suficiente para indicar o tratamento com IBP nessa idade. 

e Mais estudos avaliando os IBP devem ser realizados, princi- 
palmente em lactentes com esofagite erosiva, fibrose cística, 
intestino curto e manifestações extraesofagicas. Nas esofagi- 
tes erosivas, a eficácia pode ser extrapolada dos outros estu- 
dos com adultos e crianças.” 

e O principal problema reside, portanto, nos lactentes, para os 
quais, até o presente momento, não há nenhum estudo que 
mostre clara eficácia dos IBP no tratamento de sintomas ines- 
pecificos, considerados decorrentes da DRGE, como choro e 
irritabilidade. 


Tratamento cirúrgico 

O tratamento cirúrgico pode ser necessário nos casos graves e 
refratários ao tratamento clínico, naqueles que necessitam de 
tratamento medicamentoso continuo e em casos de grande 
hernia hiatal ou esôfago de Barrett. Antes da decisão cirúrgica, 
o paciente deve ser avaliado pelo gastroenterologista pediátrico. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Estabelecer as evidências existentes na literatura 
científica, a luz dos conhecimentos atuais, sobre 
diagnóstico e tratamento da doença do refluxo 
gastroesofágico (DRGE). 

e Diferenciar refluxo gastroesofágico (RGE) de DRGE. 

e Reconhecer os sintomas da DRGE. 

e Saber quais exames pedir e em quais situações. 

e Ser capaz de tratar adequadamente a DRGE e 
estabelecer um prognóstico para o paciente. 

e Reconhecer os benefícios e os efeitos colaterais das 
medicações específicas. 
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ESOFAGITES 
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Luciana Bandeira Mendez Ribeiro 
Sabine Krúger Truppel 


Introdução 

O termo esofagite tem muitas conotações clínicas e patológi- 
cas. A doença do refluxo gastroesofágico, tema abordado no 
Capítulo 1 desta Seção, é a causa mais comum de esofagite em 
crianças; todavia, causas menos frequentes, como infecções, 
ação de substâncias causticas e esofagite eosinofilica, também 
podem acometer o esôfago. A apresentação clínica depende 
da etiologia e da idade do paciente.'” 


Esofagite infecciosa 

A esofagite infecciosa é uma doença observada, na maior par- 
te dos casos, nos pacientes com comprometimento do siste- 
ma imunológico. Ocorre principalmente nos pacientes infec- 
tados pelo vírus da imunodeficiência humana (HIV) ou 
submetidos a quimioterapia e/ou uso de imunossupressores, 
particularmente no tratamento das doenças malignas e trans- 
plante de órgãos, e também nos pacientes em uso de antibioti- 
coterapia prolongada e corticoterapia.' 

Os sintomas mais comuns da doença esofágica são odino- 
fagia, disfagia, dor torácica retroesternal, náusea, vômito e 
pode ocorrer febre. Os sintomas podem levar ao agravamento 
do estado nutricional e aumento da morbimortalidade das 
doenças associadas. A esofagite infecciosa, em condições es- 
peciais, pode manifestar-se por complicações graves, como 
hemorragia digestiva, estenose, fistulização ou perfuração. 
Entre os principais patógenos estão: Candida albicans, herpes- 
-vírus e citomegalovirus. 

A endoscopia digestiva alta (EDA) é considerada padrão- 
-ouro para 0 diagnóstico das lesões esofágicas. Trata-se do mé- 
todo mais sensível e específico, pois permite avaliação da mu- 
cosa e obtenção de material para análise por meio das biópsias 
e escovados citológicos. Ha aumento da sensibilidade, se rea- 
lizados exames de reação em cadeia de polimerase (PCR), cul- 
tura viral do tecido e imuno-histoquímica no material obtido 
por meio da endoscopia." 


Esofagite por Candida 

Candida albicans é o principal agente etiológico da esofagite 
infecciosa e pode ocorrer com ou sem concomitância de infec- 
ção orofaríngea.! 

O diagnóstico é suspeitado por meio de endoscopia digesti- 
va alta, na qual se visualizam placas esbranquiçadas aderidas 
a mucosa e enantema, em diversos graus, associados ou não a 
ulcerações. A análise histopatológica confirma o diagnóstico 
pela identificação de esporos, hifas e pseudo-hifas compati- 
veis com Gandida sp. A citologia e a cultura também podem 
ser utilizadas." 

O tratamento de escolha para candidíase esofágica é o flu- 
conazol, 3 a 12 mg/kg /dia, por 14 a 21 dias, via oral ou via en- 
dovenosa, nos casos de disfagia importante. A anfotericina B, 
na dose de 0,5 mg/kg /dia, por 5 a 7 dias, pode ser uma alter- 
nativa para casos refratários ao fluconazol.” 


Esofagite por herpes 
A esofagite por herpes simples também ocorre em pacientes 
com a imunidade preservada, na forma de infecção primária 
por propagação direta da lesão em orofaringe ou, mais comu- 
mente, reativação do vírus latente. Em pacientes saudáveis, o 
seu curso é habitualmente autolimitado; portanto, estima-se 
que a frequência dessa doença é maior do que a publicada.” 

A apresentação clínica é inespecífica, caracterizando-se por 
dor retroesternal, disfagia, odinofagia e febre, de início agudo.” 

O diagnóstico definitivo depende de endoscopia com bióp- 
sias dos bordos das úlceras para estudo histológico e de cultu- 
ras. A presença de pequenas vesículas arredondadas ou pe- 
quenas úlceras rasas bem delimitadas, distribuídas em 
esôfago médio e distal, com mucosa de permeio normal são 
características, bem como células multinucleadas e núcleo 
com “aspecto de vidro fosco” a histopatologia. A associação a 
imuno-histoquímica e a hibridização in situ pode aumentar a 
sensibilidade.” 


O tratamento com aciclovir é indicado em casos graves e 
em pacientes imunodeficientes. A dose recomendada é de 10 
mg/kg /dose, a cada 8 horas, por 7 dias. Como a evolução em 
pacientes imunocompetentes é tipicamente autolimitada, a 
terapia antiviral é controversa, embora possa acelerar a resolu- 
cao das lesões.” 


Esofagite por citomegalovirus 

As infecções por citomegalovírus são muito frequentes, porém 
observa-se que a doença clínica é rara em crianças imunocom- 
petentes. Os sintomas são: odinofagia, dor torácica e hemorra- 
gias micro e macroscópicas. Na EDA, é visualizado enantema 
difuso ou enantema associado a úlceras, e na biópsia são ob- 
servadas células com inclusão intranuclear (olhos de coruja”). 
Vale ressaltar que a biópsia deve ser realizada na base da úlce- 
ra, onde se encontram essas células com inclusões citomegali- 
cas. O tratamento de primeira escolha é o ganciclovir endove- 
noso, 10 mg/kg /dia, por 14 a 21 dias.*° 


Esofagite por tuberculose 
O trato gastrointestinal é o sexto sítio de infecção extrapulmo- 
nar da tuberculose. O acometimento esofágico é uma forma 
extremamente rara de infecção, sendo responsável apenas por 
0,2 a 1% das manifestações gastrointestinais da doença. A tu- 
berculose primária do esôfago é incomum, sendo normalmen- 
te secundária a acometimento de outros órgãos. É mais fre- 
quente nos doentes imunodeprimidos, atingindo raramente 
os imunocompetentes.é 

Os sintomas mais frequentes são odinofagia, dor retroes- 
ternal e perda de peso, seguidos de disfagia e hematêmese. A 
lesão típica da tuberculose esofágica é de úlcera solitária, de 
bordos irregulares, no terço médio do esôfago. As complica- 
ções como sangramento digestivo, fistulização e perfuração 
são mais frequentes nas esofagites por tuberculose do que em 
outras esofagites infecciosas. O diagnóstico é feito por meio da 
identificação do Mycobacterium tuberculosis ou de um granu- 
loma caseoso clássico.’ 


Outras infecções esofágicas 
Raramente, outras infecções virais acometem o esôfago em in- 
divíduos com o sistema imunológico preservado. Dentre elas, 
as infecções por herpes-zóster e Epstein-Barr são relatadas 
como causa de esofagite ulcerada em casos isolados. 

O envolvimento do esôfago por outras infecções fúngicas, 
como a blastomicose e a histoplasmose, é relatado esporadi- 
camente nos pacientes imunocompetentes. 


Esofagite cáustica 
A ingestão de substâncias causticas (alcalis e ácidos), com a 
capacidade de provocar lesões teciduais por meio da 
destruição das membranas celulares e consequente necrose, é 
relativamente frequente, podendo ocorrer de forma voluntária 
ou inadvertida. 

A localização, a gravidade e a extensão das lesões, bem 
como a presença de complicações, dependem não apenas do 
tipo de substância ingerida, mas também do estado físico, da 
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viscosidade, da concentração, do pH, da quantidade e do tem- 
po de exposição dos tecidos a substância ingerida. O hidróxido 
de sódio (soda cáustica) e o hidróxido de potássio são habi- 
tualmente encontrados em produtos de limpeza em concen- 
trações que variam de 8 a 20%, bem como em produtos 
cosméticos e baterias. Esses produtos acometem preferencial- 
mente o esôfago e causam necrose por liquefação. Os ácidos 
clorídrico, sulfúrico, nítrico, fosfórico e acético provocam ne- 
crose de coagulação. Como as substâncias ácidas provocam 
dor no contato com a orofaringe, a quantidade ingerida tende 
a ser menor. Ao contrário dos produtos alcalinos, mais visco- 
sos, os ácidos tendem a passar de forma mais rápida para o 
estômago, produzindo menor lesão esofágica. 

O tratamento dessas afecções foge do escopo deste capitu- 
lo, mas o aspecto mais importante a ser considerado em rela- 
ção a esse tema é a prevenção por meio da educação da popu- 
lação e regulamentação da embalagem e comercialização 
desses produtos. 


Esofagite eosinofilica 

A esofagite eosinofilica (EOE) é uma doença inflamatória crô- 
nica do esôfago, de caráter emergente e mediada por mecanis- 
mos imunológicos. Caracteriza-se por sintomas relacionados 
com disfunção do esôfago e infiltração da mucosa esofágica 
por eosinófilos, presença de 15 ou mais eosinófilos por campo 
de grande aumento (CGA), que se mantém após tratamento 
com inibidor de bomba de prótons (IBP) por 8 semanas. Deve- 
-se ter em mente que outras causas de eosinofilia devem ser 
excluídas e que a resposta ao tratamento (dieta de eliminação 
e/ou corticoterapia) reforça o diagnóstico; contudo, não é es- 
sencial para que ele seja confirmado.º 

Os sintomas variam de acordo com a idade do paciente: 
crianças menores de 2 anos apresentam distúrbios alimen- 
tares; pacientes na faixa etária entre 2 e 12 anos apresentam 
principalmente vômitos e dor abdominal; e em maiores de 
12 anos pode haver presença de disfagia ou impactação ali- 
mentar.*” 

Para a confirmação diagnóstica, é necessária a realização 
de endoscopia digestiva alta com biópsia de esôfago médio e 
distal. Os achados endoscópicos característicos de EoE in- 
cluem: edema, friabilidade de mucosa, sulcos ou linhas verti- 
cais, anéis concêntricos ou traquealização, placas ou pontos 
brancos e estenose; entretanto, o aspecto macroscópico pode 
ser normal (Figura 1).'°" 

Os objetivos da terapia da EoE incluem a melhora nos sin- 
tomas clínicos e da inflamação eosinofilica do esôfago. En- 
quanto a completa remissão dos sintomas e da inflamação é o 
objetivo ideal, a aceitação de uma variação de redução nos sin- 
tomas e histologia é mais realista na prática clínica.” 

Corticosteroides tópicos (fluticasona ou budesonida), de- 
glutidos em vez de inalados, constituem a primeira linha de 
terapia farmacológica no tratamento da EoE.º!? 

Pacientes sem melhora sintomática ou histológica após o 
uso de corticosteroides tópicos podem se beneficiar de um tra- 
tamento mais prolongado ou com doses mais altas, de cortico- 
terapia sistêmica, de dieta de eliminação de alguns alimentos 
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Figura 1 Imagens de endoscopia digestiva alta sugestivas de esofagite eosinofílica. (A) Edema e linhas verticais. 
(B) Anéis concêntricos ou traquealização. (C e D) Edema, linhas verticais e exsudato esbranquicado. 


ou de realização de dilatação endoscópica. Há poucos dados 
que apoiem o uso de estabilizadores de mastócitos ou inibido- 
res de leucotrienos, e, atualmente, a terapia com biológicos é 
considerada experimental.” 

A abordagem dietética específica (dieta elementar, de eli- 
minação empírica ou de eliminação dirigida) deve ser conside- 
rada individualmente de acordo com as necessidades do pa- 
ciente. 

A terapia de manutenção visa a minimizar os sintomas e 
prevenir as complicações da EoE, bem como preservar a quali- 
dade de vida, com mínimos efeitos adversos de longo prazo 
decorrentes do tratamento.” 


Conclusões 

A esofagite infecciosa e a EoE são possíveis causas de lesões 
inflamatórias do esôfago; portanto, são importantes diagnós- 
ticos diferenciais de doença do refluxo gastroesofágico. 

A esofagite infecciosa apresenta um novo aumento da inci- 
dência na atualidade, não associado apenas aos casos de imu- 
nossupressao pelo HIV, mas também aos diversos estados de 
imunossupressão, decorrente do aumento do número de indi- 
víduos transplantados e do uso de drogas imunossupressoras 
para tratamento das doenças malignas e inflamatórias. 

Nos últimos anos, houve um aumento considerável dos ca- 
sos publicados de EoE. As recomendações citadas neste capí- 
tulo possibilitam a detecção da EoE antes do desenvolvimen- 
to de alterações estruturais e do remodelamento do esôfago 
decorrentes de inflamação eosinofílica crônica. 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 
Conhecer as causas de esofagite além daquela que 


ocorre na doença do refluxo gastroesofágico. 
Identificar os fatores de risco para a ocorrência dessas 
afecções. 

Suspeitar do diagnóstico e solicitar exames 
complementares para a confirmação, assim como 
conhecer as modalidades terapêuticas recomendadas. 
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Definições 

As doenças pépticas gastroduodenais são entidades clínicas 
que devem ser reconhecidas pelo pediatra, principalmente por 
seu caráter crônico e pela subjetividade dos sintomas que po- 
dem determinar a confusão com outros quadros dispépticos, 
como os distúrbios de origem funcional.! 

As formas clínicas da doença péptica que acometem o trato 
digestivo são: esofagite, gastrite, gastropatia, duodenite e úl- 
cera péptica gástrica e duodenal.! Este capítulo abordará as 
consequências da ação cloridopéptica em doenças gastroduo- 
denais. Os termos gastrite e duodenite caracterizam a presen- 
ça de processo inflamatório, portanto, são condições definidas 
apenas por meio da avaliação histopatológica. Na gastropatia, 
o quadro inflamatório não é o evento predominante, mas sim 
o dano epitelial, os sinais de regeneração celular e, em algu- 
mas situações, anormalidades vasculares, como observado 
nas situações de estresse, hipovolemia, isquemia, álcool, uso 
de drogas, refluxo biliar, congestão crônica, entre outras. Am- 
bos os processos podem evoluir em intensidade, determinan- 
do as lesões ulceradas que atravessam a barreira epitelial e ul- 
trapassam os limites da muscular da mucosa, atingindo a 
submucosa e deixando cicatriz em sua regeneração. 

A fisiopatologia da doença péptica ácida é determinada por 
falha na homeostase entre os fatores de defesa e agressores da 
mucosa gastrointestinal, e envolvem a secreção gástrica con- 
tendo ácido e pepsina em sua patogênese. Os elementos pré- 
-epiteliais defensores da mucosa são a produção de muco, bi- 
carbonato e os fosfolipídios de superficie. Os fatores epiteliais 
são a integridade da membrana celular, os complexos juncio- 
nais intercelulares, a renovação celular e as bombas iônicas. 
Os fatores pós-epiteliais são o fluxo sanguíneo da microcircu- 
lação e a presença do bicarbonato, que neutraliza o hidrogênio 
que penetra através da barreira mucosa. Como elementos 
agressores diretos da mucosa destacam-se a própria secreção 
gástrica, a bile e a infecção pelo Helicobacter pylori.’ 

As doenças pépticas gastroduodenais são classificadas 
como primárias, quando decorrem da ação cloridropéptica de- 


terminada por fatores genéticos e ambientais, associadas ou 
não a presença do H. pylori; e secundárias, que contam com a 
presença de doenças sistêmicas ou da ação de drogas como fa- 
tores deflagradores do desequilíbrio na homeostase do meio 
gastrico e duodenal’. A Tabela 1 lista as principais etiologias 
das doenças gastroduodenais e seus mecanismos segundo 
essa classificação. A doença péptica pela infecção por H. pylori 
e pelo uso de medicamentos anti-inflamatórios não esteroides 
(AINE) será descrita com mais detalhes nas seções seguintes, 
por se destacarem na prevalência. O uso de álcool por adoles- 
centes é uma realidade crescente, também capaz de provocar 
alterações pépticas na mucosa gástrica e com abordagem se- 
melhante à das lesões por uso de AINE. 


O papel da infecção pelo H. pylori e o uso de 
AINE na doença péptica da criança 
A infecção pelo H. pylori e o uso de AINE são etiologias preva- 
lentes da doença péptica gastroduodenal na criança. O H. py- 
lori possui distribuição universal maior que 50%, com predo- 
minância em países em desenvolvimento, provavelmente 
pelas más condições de saneamento básico. O uso de medica- 
mentos AINE ocorre de forma não orientada e abusiva em si- 
tuações álgicas comuns e no controle da febre em pediatria. 
Quando os dois fatores de risco estão presentes, é observado 
sinergismo com aumento da probabilidade de causar doença 
ulcerada gastroduodenal." 

Os AINE que podem ser adquiridos sem a apresentacao de 
receita médica em alguns paises, atuam na inibicao da ciclo- 
-oxigenase catalizadora da conversão de ácido araquidônico em 
prostaglandina. Por esse mecanismo, promovem o efeito tera- 
péutico de controle do processo inflamatório e antipirético, e o 
efeito adverso de redução dos mecanismos de defesa da muco- 
sa gastroduodenal, favorecendo o surgimento das lesões. Sua 
ação deletéria é rápida e pode causar hemorragia aguda e ero- 
sões de 15 a 30 minutos após ingestão do medicamento, aco- 
metendo inicialmente o antro gástrico, mesmo com doses ha- 
bituais para o peso. A característica histológica da lesão é de 


Tabela 1 Etiologias e mecanismos das doenças 
gastroduodenais de origem primária e secundária 





























Etiologia Mecanismo 

Primária 

Helicobacter pylori Infecção pelo H. pylori 

Idiopática Não esclarecido - H. 
pylori negativo 











Secundária 









































Produção aumentada do 
ácido clorídrico (HCI) 


Síndrome de Zollinger-Ellison 
Hiperplasia ou hiperfunção de células 
G 

Mastocitose sistêmica 

Insuficiência renal 
Hiperparatireoidismo 

Fibrose cística 

Síndrome do intestino curto 











Estresse (doenças 
graves) 


Insuficiência respiratória 
Sepse 

Choque 

Acidose 

Hipoglicemia 
Traumatismo craniano 
Queimaduras 





Citomegalovirus Agentes infecciosos 
Virus da herpes 

Virus da influenza A 

Gastrite granulomatosa infecciosa: 


tuberculose, sifilis, histoplasmose 








Acao quimica 
(AINE) 

Acido acetilsalicilico 

Causticos 

Alcool 

Agentes quimioterapicos 

Acido valproico 

Cloreto de potassio 
Corticosteroides 

Bile (gastrite alcalina por refluxo 
duodenogástrico) 

















Doença celíaca Imunomediado 
Gastrite e duodenite eosinofilica 
Doença inflamatória intestinal 


Gastrite autoimune 





























Gastroduodenite actínica Outras condições 
Doença granulomatosa não 
infecciosa: doença de Crohn, 
sarcoidose, granulomatose de 
Wegener, gastrite granulomatosa 
idiopática, corpo estranho 
Doença de Ménétrier (gastrite 
hipertrófica) 

Vasculite (púrpura de Henoch- 

-Schônlein) 

Trauma (vômitos) 

Congestão vascular (gastropatia da 
hipertensão portal) 


gastropatia reativa com poucos sinais de processo inflamatório 
associado, não caracterizando um quadro de gastrite. Os fato- 
res que aumentam o risco de complicações por uso de AINE 
são: história de úlcera, dose elevada da droga, uso concomitan- 
te de outros AINE, comorbidades, uso concomitante de corti- 
costeroides, uso de anticoagulantes e infecção pelo H. pylori.' 
A ocorrência do H. pylori na infância é influenciada pelas 
condições sociais, econômicas e ambientais da população. A 
baixa prevalência em populações com alto poder socioeconô- 
mico reforça essa realidade. Na América Latina, a prevalência 
da infecção em crianças ainda é alta e varia de 25 a 74%.° No 
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Brasil, dados epidemiológicos referem redução progressiva 
em crianças, mas estudo recente ainda demonstra percentual 
em torno de 35,6%.° A contaminação pode ocorrer nos primei- 
ros anos da infância. 

A presença da bactéria não determina necessariamente a 
ocorrência de doença, o que depende de fatores relacionados à 
virulência do parasita e a imunidade do hospedeiro. Na doen- 
ça, existe processo inflamatório associado, e os quadros clíni- 
cos de gastrite, duodenite e úlcera péptica podem ser observa- 
dos em qualquer faixa etária; ja a atrofia mucosa, o carcinoma 
gastrico e o linfoma são mais frequentemente observados em 
adultos. Essa particularidade na interação do H. pylori com 
seu hospedeiro tem estimulado a busca de evidências cientifi- 
cas capazes de determinar as condições de risco real em que 
condutas de diagnóstico e tratamento devam ser instituídas. 
Dessa forma, as recomendações recentes publicadas pela 
North American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepa- 
tology and Nutrition (NASPGHAN) e pela European Society 
for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition 
(ESPGHAN) e o II Consenso Brasileiro sobre infecção pelo 
Helicobacter pylori nortearão as condutas sugeridas neste ca- 
pitulo.*’ 


Quadro clinico 

O estômago do indivíduo sadio é insensível a estímulos quimi- 
cos, mas quando a mucosa está inflamada ou congesta há 
sensação dolorosa epigástrica do tipo visceral. A dor na lesão 
aguda de mucosa, causada por ingestão de álcool, anti-infla- 
matórios não hormonais (AINH) ou refluxo alcalino asseme- 
lha-se a da úlcera péptica gastroduodenal, mas frequentemen- 
te é acompanhada por náuseas e vômitos. Já a existência de 
dor por gastrite crônica é uma questão controversa. A dor da úl- 
cera péptica gastrica ou duodenal ocorre geralmente no epigas- 
trio, tem caráter de dor contínua relatada como “dor de fome”, 
persistente, surgindo habitualmente quando o estômago não 
contém alimento, frequentemente despertando o paciente du- 
rante a noite e sendo aliviada pela ingestão de alimentos. Ape- 
nas a úlcera penetrada no figado e pâncreas provoca dor mais 
intensa de longa duração com irradiação dorsal. 

Os sintomas na criança são variados e dependem da idade, 
da gravidade e da extensão da lesão. Na criança menor com le- 
sões pépticas, frequentemente se observam irritabilidade, vô- 
mitos, redução do apetite e ocasionalmente perda de peso. No 
exame físico, a avaliação geralmente está prejudicada pela irri- 
tabilidade, porém sinais clínicos como palidez, emagrecimen- 
to, distensão abdominal e desconforto a palpação do abdome 
podem ser observados. Na criança maior, acima de 10 anos, os 
sintomas assemelham-se aos do adulto, com dor epigástrica, 
náuseas, saciedade precoce, vômitos, anemia e perda de peso. 
A sensação dolorosa a palpação epigastrica é um dado semio- 
lógico importante. A combinação de dor abdominal epigástri- 
ca, vômitos e despertar noturno é também sugestiva de úlcera 
péptica na criança, mas a associação temporal com a alimen- 
tação ocorre em apenas metade dos casos.! 

A sindrome dispéptica caracterizada por náuseas, sacieda- 
de precoce, plenitude pós-prandial, eructações e dor abdomi- 
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nal geralmente em localização epigástrica é frequentemente 
observada na doença péptica gastroduodenal da criança. No 
entanto, a causa mais frequente dos sintomas dispépticos, em 
torno de 70 a 80%, são as desordens de origem funcional por 
distúrbio da motilidade gástrica com retardo de esvaziamento 
gástrico, relaxamento pós-prandial insatisfatório do estômago 
e alteração da motilidade antroduodenal. Os distúrbios fun- 
cionais ocorrem por interação de fatores psicossociais associa- 
dos a outros de origem biológica, como a hipersensibilidade 
visceral e antecedente de infecção viral do trato gastrointesti- 
nal como possível fator deflagrador. Quando os sintomas dis- 
pépticos se relacionam a doença péptica, outros sintomas ge- 
ralmente estão associados, como pirose, despertar noturno, 
vômitos recorrentes, disfagia, hematêmese e história familiar 
de doença péptica. O pediatra deve conhecer os Critérios de 
Roma IV, que definem a maioria das causas funcionais de dor 
abdominal crônica na infância, diferenciando das particulari- 
dades da doença péptica, o que evitaria investigações desne- 
cessarias ou 0 atraso no diagnóstico da doença orgânica. 

O sangramento digestivo alto (localizado acima do ângulo 
duodenojejunal) pode ser observado na forma de hematême- 
se, melena e, menos frequentemente, enterorragia, quando 
existe um grande volume de sangramento. Até 25% das crian- 
cas com úlcera duodenal apresentam curso silencioso e o san- 
gramento digestivo como primeira manifestação.” Alterações 
hemodinâmicas podem ocorrer, o que requer rápida aborda- 
gem diagnóstica e terapêutica. Portanto, na presença de he- 
morragia digestiva com característica de sangramento alto, o 
pediatra deve recordar da possibilidade de lesões pépticas. 

Na doença péptica com infecção pelo H. pylori, os sintomas 
na infância, quando presentes, são inespecíficos, agudos ou 
crônicos, e relatados como náuseas, vômitos, halitose e diar- 
reia, podendo assemelhar-se também a uma sindrome de gas- 
troenterite aguda e transitória.” A presença de dispepsia e dor 
abdominal crônica na infecção pelo H. pylori não ulcerosa ain- 
da é controversa. Uma das recomendações da NASPGHAN e 
da ESPGHAN é a não investigação da bactéria em pacientes 
com dor abdominal crônica funcional, caracterizada pelos Cri- 
térios de Roma IV, em razão das poucas evidências de que 
esse sintoma, na ausência de sinais de alerta, se associe a 
doença péptica causada pelo H. pylori."* No entanto, outros 
estudos realizados em adultos e crianças em áreas de alta pre- 
valência da bactéria demonstram elevados graus de evidência 
na associação entre os sintomas dispépticos e a infecção pelo 
H. pylori, indicando sua investigação.*” 


Diagnóstico 
A investigação diagnóstica visa a esclarecer os mecanismos 
causadores da lesão péptica (processo inflamatório relaciona- 
do ou nao a infecção pelo H. pylori), o grau de extensão da 
lesão (erosões ou ulcerações) e suas complicações (sangra- 
mentos e estenoses). O processo diagnóstico inicia-se neces- 
sariamente na análise detalhada dos sinais e sintomas. No en- 
tanto, exames complementares podem ser necessários. 

O exame de endoscopia digestiva alta (EDA) é o método de 
escolha para o diagnóstico das doenças pépticas gastroduode- 


nais, pois permite a identificação e a caracterização das lesões, 
além da coleta de material para estudo histopatológico e pes- 
quisa do H. pylori.» A realização do exame na criança necessi- 
ta de sedação profunda ou anestésica, devendo ser indicada 
com critério e em condições clínicas favoráveis. A American 
Society of Gastrointestinal Endoscopy (ASGE), com apoio da 
NASPGHAN, publicou recentemente um documento em que 
resume as principais indicações de EDA na criança ressaltan- 
do que o procedimento não deve ser indicado na dor abdomi- 
nal autolimitada e sugestiva de distúrbios funcionais.!º O pe- 
diatra deve ser capaz de reconhecer essas indicações, a fim de 
não negligenciar ou supervalorizar a solicitação do exame. A 
Tabela 2 lista as causas comuns de indicação de endoscopia 
digestiva alta na criança. 

As alterações endoscópicas mais comuns encontradas na 
infecção pelo H. pylori são lesões nodulares e confluentes no 
antro (50 a 60% dos casos na gastrite isolada, 100% quando 
presente a úlcera duodenal), lesões nodulares e confluentes 
no corpo, fundo e cárdia (no uso de terapia de supressão áci- 
da) e úlcera duodenal. Na doença péptica por uso de AINH, 
são as erosões gastricas em corpo e antro e as úlceras gastricas 
em atividade com sinais de hemorragia (Tabela 3). 


Diagnóstico da infecção pelo H. pylori 

O objetivo da investigação deve ser o diagnóstico da doença 
causada pelo H. pylori. As recomendações da NASPGHAN e 
ESPGHAN e do III Consenso Brasileiro em relação a investiga- 
ção de infecção pelo Helicobacter pylori são apresentadas na 
Tabela 4. 


Tabela 2 Causas comuns de indicação de endoscopia 
digestiva alta na criança 


Diagnóstica 


Disfagia 




















Sintomas da DRGE intratáveis ou recorrentes 





























Vômitos/hematêmese 




















Dor epigástrica persistente 








Irritabilidade inexplicável 


























Anorexia 









































Perda de peso ou dificuldade de ganho de peso 




























































































Hemorragia gastrointestinal 





Ingestão de cáusticos 











Doença hepática crônica com hipertensão portal 











Terapêutica 





Remoção de corpo estranho 





























Dilatação de estenoses 














Ligadura de varizes de esôfago 





Controle de hemorragia gastrointestinal alta 











DRGE: doença do refluxo gastroesofágico. 


Tabela 3 Alterações endoscópicas e histológicas comuns 
nas lesões pépticas por infecção por H. pylori e uso de 
anti-inflamatórios não esteroides (AINE) 


Infecção pelo H. pylori 




















Lesões nodulares e confluentes no 
antro (50 a 60% dos casos na gastrite 
isolada, 100% quando presente a 
úlcera duodenal) 

Lesões nodulares confluentes em 
corpo, fundo e cárdia (no uso de 
terapia de supressão ácida) 


Alterações 
endoscópicas 








Úlcera duodenal 











Hiperplasia linfoide (pode permanecer 
após erradicação da bactéria) 

Gastrite crônica ativa (infiltrado de 
neutrófilos e linfócitos) 


Alterações 
histopatológicas 














Uso de AINE 





























Alterações 
endoscópicas 


Erosões gástricas em corpo e antro 
Ulceras gástricas em atividade com 
sinais de hemorragia 




















Gastropatia reativa (hiperplasia 
epitelial, ectasia e hemorragia vascular 
e edema) 


Alterações 
histopatológicas 











Tratamento 

Orientação alimentar 

O pediatra deve orientar a família a seguir uma alimentação 
adequada para a idade, evitando o uso exagerado de refrige- 
rantes, café e alimentos industrializados com alto teor de gor- 
dura e substâncias que irritam a mucosa e alteram a motilida- 
de do trato gastrointestinal. Aos adolescentes, cabem ainda 
orientações quanto ao controle do uso de álcool e do tabagis- 
mo. A dieta rica em leite e derivados não está recomendada 
por exercer potente estimulação da secreção ácida e ter efeito 
tampão fugaz.” 


Medicamentos 

O tratamento medicamentoso tem como objetivo aliviar os 
sintomas e cicatrizar as lesões pépticas. Isso é conseguido 
com o uso de medicações que bloqueiam a secreção ácida. Os 
mais utilizados e disponíveis para uso na pediatria são os an- 
tagonistas dos receptores H, da histamina, inibidores da bom- 
ba de prótons (IBP) e antiacidos.'” 

Os antagonistas dos receptores H, da histamina são a cime- 
tidina, a famotidina, a nizatidina e a ranitidina, sendo este úl- 
timo o mais usado em pediatria. Essas drogas atuam inibindo, 
por mecanismo de competição, os receptores H, localizados 
nas células parietais. Elas são capazes de reduzir a secreção 
ácida em 50 a 70% da produção e em 40 a 50% do volume, 
com ação rápida de 9 a 10 horas após a administração, mas 
com relatos de taquifilaxia (redução da resposta terapêutica) 
após 6 semanas de uso.’ 

Os IBP são o omeprazol, lanzoprazol, pantoprazol, rabepra- 
zol e esomeprazol. Essas drogas bloqueiam o sistema enzimá- 
tico H* K* ATP-ase (bomba de prótons), localizada no ápice da 
célula parietal, inibindo a secreção ácida de forma intensa e 
prolongada (90% da produção e 50 a 60% do volume). Por isso, 
são considerados mais eficazes no tratamento da úlcera pépti- 
ca quando comparados aos antagonistas dos receptores H,.? 


presença do H. pylori 
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Tabela 4 Recomendações para a investigação 
diagnóstica de infecção pelo H. pylori 


O objetivo primário da investigação dos sintomas 
gastrointestinais é diagnosticar a sua causa, e não apenas a 


























O diagnóstico de dispepsia funcional no Brasil deve ser realizado 
pelas recomendações dos Critérios de Roma IV associado a teste 
parasitológico de fezes ou ao uso empírico de antiparasitário 
(região de alta prevalência de parasitose intestinal) 











O teste diagnóstico para o H. pylori não é recomendado para criança 
com dor abdominal funcional, segundo a NASPGHAN e a ESPGHAN’ 











A erradicação do H. pylori é indicada para pacientes com 
dispepsia funcional em razão de benefícios observados em 
longo prazo, segundo o Ill Consenso Brasileiro para H. pylori 











Em crianças com parentes de primeiro grau com câncer gástrico, 


o teste para o H. py/ori pode ser considerado 




















Em crianças com anemia por deficiência de ferro refratária, nas 
quais outras causas já foram descartadas, o teste para o H. pylori 
pode ser considerado 











Não existem evidências suficientes que atestem que o H. pylori 
é causa de otite média, infecções do trato respiratório, doença 
periodontal, alergia alimentar, síndrome da morte súbita, 


púrpura trombocitopênica idiopática e baixa estatura 

















Para o diagnóstico da infecção pelo H. pylori durante a 
endoscopia digestiva alta, recomenda-se a realização de biópsias 
gástricas do corpo e do antro, para avaliação histopatológica 











O diagnóstico inicial da infecção pelo H. pylori deve se basear na 
positividade de dois testes: estudo histopatológico, associado 


ao teste rápido da urease ou cultura 




















O teste respiratório da ureia com carbono-13 (SC) é não invasivo 
e pode ser utilizado para controle de erradicação do H. pylori 
(validado para crianças maiores de 6 anos e adolescentes 
brasileiros em 2002) 





de erradicação do H. pylori 




















A pesquisa dos antígenos fecais do H. pylori pela técnica de 
ELISA também é não invasiva e pode ser utilizada para controle 




















Testes baseados na detecção de anticorpos (IgG e IgA) contra 
o H. pylori no soro, no sangue total, na urina e na saliva não são 
recomendados na prática clínica 











Recomenda-se que seja esperado um período mínimo de 2 
semanas após o término do uso de inibidores da bomba de 
prótons e 4 semanas após o uso de antibióticos para que seja 
realizada a pesquisa do H. pylori, por meio da biópsia gástrica e 
dos testes não invasivos (teste respiratório e antígenos fecais) 


























NASPGHAN: North American Society for Pediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition; ESPGHAN: European Society of Pediatric 
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition. 


Os antiácidos são agentes neutralizadores da secreção áci- 
da utilizados como medicamentos sintomáticos. Os mais utili- 
zados são a base de hidróxido de alumínio e magnésio. O su- 
cralfato também é um complexo antiácido, mas com pouca 
ação no efeito tampão e maior função na proteção da mucosa. 
Quando exposto ao pH ácido, sofre dissociação molecular, o 
que favorece a formação de uma substância viscosa que adere 
à lesão promovendo a recuperação mais rápida do tecido. 

Segundo evidências atuais, o tratamento do H. pylori visa a 
favorecer a remissão dos sintomas, cicatrizar as lesões erosi- 


vas e ulceradas e prevenir a recorrência da doença. A Tabela 5 


reúne as recomendações da NASPGHAN, da ESPGHAN e do 
III Consenso Brasileiro em relação as diretrizes que norteiam o 
tratamento. A publicação norte-americana e a europeia ressal- 
tam que as recomendações objetivam atender à realidade de 
suas populações, e que adaptações devem ser consideradas 
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Tabela 5 Recomendações para o tratamento da infecção 
pelo H. pylori 


Na presença de úlcera péptica H. pylori positiva, recomenda-se 
a erradicação da bactéria 











Quando a presença da bactéria for detectada por meio de 
métodos baseados na biópsia gástrica, o tratamento deve ser 
considerado, mesmo na ausência de doença ulcerosa péptica 











A estratégia “teste e trate” não é recomendada para crianças 











Em crianças infectadas pelo H. pylori, com parentes de primeiro 
grau apresentando câncer gástrico, deve-se considerar o 
tratamento 











Deve ser mantida a vigilância das taxas de resistência das 
cepas do H. pylori aos antibióticos nos diferentes países e áreas 
geográficas 











Os regimes de tratamento recomendados para erradicação do H. 
pylori de primeira linha são: 
e terapia tríplice: IBP + amoxicilina + claritromicina ou 
metronidazol ou furazolidona 
e terapia com sais de bismuto (subsalicilato de bismuto ou 
subcitrato de bismuto coloidal) + amoxicilina + metronidazol 
e terapia sequencial: IBP + amoxicilina por 5 dias, seguido de 
IBP + claritromicina + metronizadol ou tinidazol por 5 dias 











O teste para avaliar a sensibilidade à claritromicina é 
recomendado antes de iniciar a terapia com esse fármaco, em 
áreas nas quais a resistência é conhecidamente alta (> 20%) 











A duração da terapia tríplice deve ser de 7 a 14 dias. Existem 
evidências de benefício na terapia prolongada (14 dias), mas 
aspectos relacionados ao custo, à adesão e aos efeitos adversos 
devem ser considerados na decisão da duração do tratamento 











Após o término da terapia, um teste não invasivo deve ser 
realizado para o controle de erradicação, com um mínimo de 4 
a 8 semanas após a conclusão da terapia (teste respiratório com 
ureia marcada pelo SC ou teste ELISA para antígenos fecais). A 
repetição rotineira da EDA não está indicada 











Se houver falha na erradicação, recomenda-se EDA com 
cultura e teste de sensibilidade das cepas ou modificação 

da terapia, mudando-se o antibiótico, adicionando-se novos 
antibióticos, bismuto e/ou aumentando-se a dose ou a duração 
do tratamento 

















NASPGHAN: North American Society for Pediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition; ESPGHAN: European Society of Pediatric 
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition; IBP: inibidores da bomba de 
prótons; SC: carbono-13; EDA: endoscopia digestiva alta. 


em áreas de alta prevalência da bactéria. Portanto, o III Con- 
senso Brasileiro sugere considerar o tratamento na presença 
de sintomas dispépticos, mesmo na ausência de lesões ulcera- 
das, pela observação de evidências favoráveis em longo pra- 
z0.° Estudo recente em crianças e adolescentes no Brasil reve- 
la taxa de resistência ao metronidazol, a claritromicina e a 
amoxicilina de 40,2%, 19,5% e 10,5%, respectivamente." Por- 
tanto, considerando áreas de alta resistência com taxa supe- 
rior a 20%, o uso do metronidazol e da claritromicina é discuti- 
do como antimicrobianos de primeira linha na erradicação do 
H. pylori no Brasil.” Nesse contexto, a terapia sequencial e o 
uso da furazolidona passam a ser opções de tratamento consi- 
deradas.”* 

Os medicamentos liberados para uso pediatrico no tratamen- 
to da doenca peptica gastroduodenal sao apresentados na Tabe- 
la 6, com indicações de doses e principais efeitos advesos.”" 


Tratamento endoscópico 
O tratamento endoscópico das lesões pépticas gastroduode- 
nais está reservado ao diagnóstico e /ou controle da hemorra- 


Tabela 6 Medicamentos utilizados no tratamento das 
doenças pépticas gastroduodenais para uso pediátrico 


Medicamentos/doses 


Efeitos adversos 





Antiácidos 





























Hidróxido de alumínio 
330 a 1.000 mg/dose, a cada 3 
a 6 horas, até de hora em hora 


Constipação, depleção de 


fósforo, acúmulo de alumínio 
na insuficiência renal 











Hidróxido de magnésio 
2,5 a 5 mL/dose, até quatro 
vezes ao dia 


Efeito laxativo, acúmulo de 
magnésio na insuficiência renal 





Protetor de mucosa 











Sucralfato 

40 a 80 mg/kg/dia, divididos 
em quatro doses (máximo até 
6 anos: 0,5 g/dose, quatro 
vezes ao dia; máximo após 6 
anos: 1,0 g/dose, quatro vezes 
ao dia) 


Constipação, boca seca, 
diarreia, angioedema, erupção 
cutânea, acúmulo de alumínio 
na insuficiência renal 





Antagonistas do receptor H, da histamina 











Ranitidina 

4 a 10 mg/kg/dia, divididos em 
duas vezes ao dia (máximo: 
300 mg/dia) 











Cimetidina 
20 a 30 mg/kg/dia, duas vezes 
ao dia (máximo: 800 mg/dia) 


Dor abdominal, cefaleia, 
náuseas, diarreia, infecções 
respiratórias, enterocolite 
necrotizante em RNPT 














Inibidores da bomba de prótons 











Omeprazol 

0,7 a 3,3 mg/kg/dia, uma a 
duas vezes ao dia (máximo: 40 
mg/dia) 











Esomeprazol 

0,5 a 1mg/kg/dia 

Crianças de 1a 11 anos: 10 a 20 
mg/dia 

Adolescentes de 12 a 17 anos: 
20 a 40 mg/dia 

Anvisa: uso a partir de 12 anos 


Dor abdominal, cefaleia, 
náuseas, diarreia, tontura, 
constipação, rash, infecções 
oportunistas e respiratórias 








Antimicrobianos para erradicação de H. pylori 





Amoxicilina 
50 mg/kg/dia, duas vezes ao 
dia (maximo: 2.000 mg/dia) 


Diarreia, rash cutaneo, dor 
abdominal 











Claritromicina 
15 mg/kg/dia, duas vezes ao 
dia (maximo: 1.000 mg/dia) 


Dispepsia, nausea, dor 
abdominal 








Metronidazol 
20 mg/kg/dia, duas vezes ao 
dia (maximo: 1.000 mg/dia) 


Tontura, convulsao, gosto 
metalico 











Furazolidona 
6 a 7 mg/kg/dia, duas vezes ao 
dia (máximo: 1.000 mg/dia) 


Alteração na cor da urina, 
cefaleia, dor abdominal, 
diarreia, náusea e vômito 











Subcitrato de bismuto coloidal 
(equivalente ao subsalicilato 
de bismuto) 

7 a8mg/kg/dia, quatro vezes 
ao dia (máximo: 480 mg/dia) 


Escurecimento das fezes. Deve 
ser evitado em paciente com 
influenza e varicela, pelo risco 
de síndrome de Reye 














Tinidazol 
10 a 20 mg/kg/dia, duas vezes 
ao dia (máximo: 2.000 mg/dia) 


Pouco frequentes: sabor 
metálico, anorexia, 
constipação, tontura, dispepsia, 
vômitos, fraqueza 











RNPT: recém-nascido pré-termo. 


gia digestiva e a necessidade de dilatação de segmentos este- 
nosados por cicatrização de lesões profundas.” A EDA deve 
ser solicitada com critério mesmo nessas condições, e em rela- 
ção ao sangramento digestivo é indicada nas seguintes situa- 


ções: sangramento ativo de lesões ulceradas, persistente e não 


responsivo a terapia medicamentosa; hemorragia com altera- 
ções hemodinamicas significativas e avaliação de sangramen- 
to gastrointestinal inexplicável. O pediatra deve instituir me- 


didas de suporte que assegurem a estabilidade hemodinâmica 


do paciente, antes da indicação e da realização do procedi- 


mento, mesmo que em caráter de urgência. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer os fatores de risco da úlcera péptica na 
criança. 

Reconhecer sintomas de dispepsia em crianças com 
dor abdominal recorrente. 

Ser capaz de usar gastroscopia para auxiliar a 
confirmação diagnóstica da úlcera péptica. 

Ser capaz de usar métodos diagnósticos adequados 
para identificar infecção por Helicobacter pylori. 
Entender os mecanismos de ação e as indicações para 
uso de antagonistas de receptores H, e inibidores da 
bomba de prótons para tratamento da úlcera péptica. 
Tratar adequadamente a gastrite, quando causada por 
infecção pelo Helicobacter pylori. 


Recomendar tratamento tríplice para erradicar infecção 


por Helicobacter pylori, quando indicado. 
Tratar gastrite induzida por álcool em adolescentes. 
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DIARREIA AGUDA 


Marisa Buriche Liberato 
Roberta Paranhos Fragoso 


Introdução e conceito 
Diarreia aguda é a eliminação anormal de fezes amolecidas ou 
líquidas com uma frequência igual ou maior a três vezes por 
dia e duração de até 14 dias. Entretanto, neonatos e lactentes, 
em aleitamento materno exclusivo, podem apresentar esse 
padrão de evacuação sem que seja considerado diarreia aguda. 
Disenteria é a diarreia com a presença de sangue e /ou leucóci- 
tos nas fezes. Denomina-se diarreia persistente quando o qua- 
dro diarreico se estende além de 14 dias. 

Estima-se que, anualmente, ocorram 2,5 bilhões de casos 
de diarreia entre as crianças menores de 5 anos. 


Epidemiologia 

Desde 2000, os dados do Fundo das Nações Unidas para a In- 
fancia (Unicef) demonstraram uma redução de 50% na taxa 
de mortalidade por diarreia aguda em crianças menores de 5 
anos; entretanto, estimam-se 580.000 óbitos por ano, a maio- 
ria em menores de 2 anos vivendo em países subdesenvolvi- 
dos ou em desenvolvimento. 

No Brasil, segundo publicação oficial do Datasus, a propor- 
ção de óbitos por diarreia aguda em menores de 5 anos caiu de 
10,8% em 1990 para 1,6% em 201. As regiões Norte e Nordes- 
te ainda concentram os maiores índices de mortalidade. 

Apesar da queda na taxa de mortalidade por doença diarrei- 
ca aguda entre crianças menores de 5 anos, a morbidade tem 
se mantido constante nas duas últimas décadas, tanto em paí- 
ses em desenvolvimento como nos países desenvolvidos, con- 
sumindo recursos substanciais da saúde. 


Etiologia 
A diarreia aguda pode ter causas infecciosas e não infecciosas. 
Mundialmente, as causas infecciosas apresentam uma maior 
prevalência e impacto na saúde das crianças, principalmente 
nas menores de 5 anos. 

Alergias, intolerâncias e erros alimentares, além de certos 
medicamentos, estão entre as causas não infecciosas mais fre- 
quentes. 


As diarreias agudas de origem infecciosa têm como princi- 
pais agentes os vírus, as bactérias e os protozoários. 

No mundo inteiro, os vírus são os principais causadores 
das diarreias infecciosas, sendo os mais prevalentes os rotavi- 
rus, os calicivírus, os astrovirus e os adenovirus entéricos. Os 
vírus são altamente infectantes e necessitam de baixa carga vi- 
ral para causar doença. 

Os rotavírus têm ocorrência universal, sendo os principais 
responsáveis por episódios de diarreia aguda, tanto nos países 
desenvolvidos como naqueles em desenvolvimento, represen- 
tando 40% dos casos graves com hospitalização. A infecção 
por rotavírus é autolimitada, com pico de incidência na faixa 
etária de 6 a 24 meses. 

Os norovirus são os principais agentes de surtos epidémicos 
de gastroenterites virais transmitidos por água ou alimentos, 
ocorrendo em todas as faixas etárias. Também podem ser en- 
contrados em quadros esporádicos, e 30% dos casos são as- 
sintomáticos. 

Os adenovirus causam, com mais frequência, infecção do 
aparelho respiratório, mas, dependendo do sorotipo, podem 
causar quadros de gastroenterite. 

Os astrovirus são menos prevalentes. Apesar de poder 
ocorrer em adultos e crianças, os lactentes são os mais 
acometidos. A transmissão é de pessoa a pessoa e geralmente 
provoca casos de diarreia leve e autolimitada. 

As diarreias agudas de causa bacteriana e parasitária são 
mais prevalentes nos países em desenvolvimento e têm pico 
de incidência nas estações chuvosas e quentes. O Quadro 1 re- 
sume as características dos principais agentes bacterianos. 

Os agentes parasitários mais frequentemente envolvidos 
na etiologia da diarreia aguda sao: Cryptosporidium parvum, 
Giardia intestinalis, Entamoeba histolytica e Cyclospora caye- 
tanensis. 

O Cryptosporidium e a Cyclospora sao agentes observados 
em crianças nos países em desenvolvimento e com frequência 
são assintomáticos. Casos graves de infecção por esses parasitas 
podem ser encontrados nos pacientes imunodeprimidos. 
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Quadro 1 Principais características, quadro clínico e mecanismo de ação dos agentes bacterianos 


Agente infeccioso 


Característica(s) 


Quadro clínico 


Mecanismo de ação 

















Escherichia coli 
enterotoxigênica (ETEC) 


Diarreia do viajante 
Diarreia do lactente 


Diarreia líquida, abundante, sem 
sangue, dor abdominal e febre baixa 


Diarreia secretora 











Escherichia coli 
enteropatogênica (EPEC) 


Lactentes e adultos 


Diarreia com muco, sem sangue, dor 
abdominal, vômitos e febre 


Lesão de microvilosidade 











Escherichia coli 
enteroinvasiva CEIEC) 


> 2 anos de idade e adultos 


Disenteria, febre cólica, mal-estar; 
assemelha-se a Shigella 


Invade o enterócito 











Escherichia coli entero- 
-hemorrágica (EHEC) 


Gado é o principal reservatório 


Enterocolite, colite hemorrágica, 
SHU 


Lesão vilositária 
Toxina Shiga 1e 2, a última mais 
tóxica 





























Escherichia coli 
enteroagregativa 
(EagEC) 


Crianças e adultos 


Diarreia líquida, persistente, 
portador assintomático 


Ainda não completamente 
definido 











Campylobacter spp 


Lactente 
Aves domésticas são fonte de 
contaminação 


Diarreia líquida ou disenteria, dor 
abdominal, náuseas, vômitos, 
cefaleia e dores musculares 


Invasão da mucosa, penetração 
em lâmina própria 











Shigella spp 


S. sonei mais frequente 

S. flexneri endêmica em país em 
desenvolvimento, mais grave 

S. dysenteriae tipo 1 (toxina Shiga) 
Diarreia do viajante 


Invasiva, inflamatória, enterocolite, 
SHU, febre alta, dor abdominal 
intensa 


Acomete intestinos delgado e 
grosso 
Toxina Shiga + invasão celular 
























































Salmonella spp 


Mais de 2.000 sorotipos, lactentes 
idosos e imunocomprometidos 
Animais são reservatórios 


Diarreia, náuseas, vômitos, dor 
abdominal, febre moderada 


Invasão de mucosa 
Infecção sistêmica 


























Yersinia enterocolítica 


Países de clima frio 

Suínos são reservatórios 
Ingestão de água e de alimentos 
contaminados ou de forma direta 
por transfusão de sangue 

Pode sobreviver em alimentos 
congelados 

Acentuado tropismo pelo sistema 
linfático 

[leo terminal e tecido linfoide são 
alvos 


Enterocolite, linfadenite mesentérica 
e inflamação do íleo; 

pode mimetizar apendicite aguda; 
pode também causar bacteremia 
com focos de metástases; 

febre, diarreia, dor abdominal; 

pode ter leucemia e mais raramente 
sangue 


Invasão de mucosa 



































Aeromonas 


Ingestão de agua e de alimentos 
contaminados 


Diarreia secretora 


Enterotoxina, citotoxina, 
hemolisinas e proteases 





























Plesiomonas 


Beber agua não tratada, lavar 
alimentos consumidos crus e para 
recreação 


Diarreia líquida, febre, calafrios, 
náusea e vômitos; 
casos graves: disenteria 


Enterotoxina termolabil, 
aumenta a secreção do tubo 
digestório 











Clostridium difficille 


Uso prévio de antibiótico, diarreia 
nosocomial 


Diarreia líquida ou disenteria 


Diarreia secretora, colite 
pseudomembranosa 



























































Vibrio cholerae 


Início abrupto 


Vômitos e diarreia líquida 
semelhante à água de arroz, 
levando à desidratação e até ao 
choque hipovolêmico 


Enterotoxina termolabil, 
aumento da secreção do 
sistema digestório 















































A transmissão da maioria dos patógenos que causam diar- 
reia é fecal-oral, podendo ocorrer de várias maneiras, como 
mostra o esquema da Figura 1. 


Fisiopatologia e quadro clínico 

O pH ácido gástrico, a flora bacteriana normal, o peristaltismo 
intestinal, as mucinas presentes na camada de muco que reves- 
te a superficie luminal dos enterócitos, fatores antimicrobianos 
como lisozimas e lactoferrina e o sistema imune entérico com- 
põem a barreira de defesa do sistema digestório potencializado 
em crianças que usam leite materno exclusivo. Para que ocorra 
diarreia aguda infecciosa, os microrganismos precisam romper 
essa barreira e aderir a superficie mucosa, mecanismo este co- 
mum a todos os patógenos. Depois da aderência a superficie 
celular, os microrganismos exercem seus fatores de virulência 
por meio da produção de enterotoxina, citotoxina e lesão da 


mucosa intestinal de intensidade variada, podendo até deter- 
minar em alguns casos infecção generalizada. 

Dependendo do fator de virulência do microrganismo, po- 
dem ocorrer quatro mecanismos fisiopatológicos de diarreia 
aguda: mecanismo osmótico, secretor, inflamatório e de alte- 
ração da motilidade. Em algumas situações, há sobreposição 
desses mecanismos, podendo a diarreia, nesses casos, apre- 
sentar mais de uma forma clínica. 

A diarreia osmótica predomina nos quadros virais. O rotavi- 
rus causa lesões focais, com infecção das células vilositárias 
apicais, que concentram as dissacaridases, principalmente a 
enzima lactase. Com a destruição desses enterócitos e a repo- 
sição por células imaturas, há diminuição da atividade 
enzimática, reduzindo a absorção dos carboidratos, com 
ênfase na lactose. Os açúcares não absorvidos aumentam a 
pressão osmótica na luz intestinal, o que determina a maior 
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Contaminação da água e do 
solo com fezes de pessoas e 
animais infectados 


Contaminação das mãos na troca 
de fraldas de crianças infectadas ou 
falta de higiene pessoal após defecar 


Animais 
contaminados 


Utilização de água 
contaminada na 
agricultura 


Água e alimentos não 
higienizados adequadamente 
para consumo 


Preparo de alimentos 
com mãos contaminadas 


Pessoas tocadas por 
mãos contaminadas 
Contaminação de 
objetos e outros 


Ingestão de carnes 
contaminadas malcozidas 





Figura 1 Modo de transmissão da maioria dos patógenos envolvidos na etiologia da diarreia aguda. 


passagem de água e eletrólitos para o espaço intraluminal para 
manter o equilíbrio osmótico. Esse tipo de diarreia caracteri- 
za-se pela eliminação de fezes líquidas e volumosas, amarela- 
das, com caráter explosivo e com grande perda hidreletrolítica. 
Os vômitos são frequentes e precoces, em 80 a 90% dos casos, 
precedendo a diarreia e causando a desidratação, principal- 
mente nos lactentes, faixa etária em que se concentram os 
quadros mais graves. A febre, geralmente alta, ocorre em apro- 
ximadamente metade dos casos. 

A diarreia secretora caracteriza-se por perda de grande vo- 
lume de água e de eletrólitos, por ação de enterotoxinas que 
estimulam os mediadores da secreção, a adenosina monofos- 
fato cíclico (AMPc), guanosina monofosfato cíclico (GMPc) e 
o cálcio (Ca”), levando à diminuição da absorção de água e 
íons e a secreção ativa pela criptas. 

São exemplos típicos desse tipo de diarreia a ETEC e o Vi- 
brio cholerae. Nesse tipo de diarreia, há poucos sintomas sistê- 
micos, a febre está ausente ou é baixa e os vômitos surgem 
com a desidratação, que é a principal complicação pela perda 
rápida e volumosa de água e eletrólitos pelas fezes. 

A diarreia inflamatória é causada por patógenos que inva- 
dem a mucosa do intestino delgado ou grosso, ocasionando 
resposta inflamatória local ou sistêmica, dependendo da ex- 
tensão da injúria. 

O quadro clínico caracteriza-se por febre, mal-estar, 
vômitos, dor abdominal do tipo cólica e diarreia disentérica, 
com fezes contendo sangue, muco e leucócitos. Os sintomas 
sistêmicos serão tão mais intensos quanto maior for o poten- 
cial invasivo do patógeno. Em algumas situações, os microrga- 


nismos podem atingir a circulação sistêmica, afetando órgãos 
a distancia como articulações, fígado, baço e sistema nervoso 
central, 

A principal complicação da diarreia aguda é a desidratação, 
que nos casos de maior gravidade pode levar a distúrbio hidre- 
letrolítico e acidobásico, choque hipovolêmico e até morte. As 
crianças menores de 1 ano são as mais vulneráveis. Nas popu- 
lações mais carentes, a diarreia aguda pode ser um fator deter- 
minante ou agravante da desnutrição, que por sua vez aumen- 
ta a predisposição a infecção, além de uso prévio recente de 
antibióticos. 


Diagnóstico 

O diagnóstico da diarreia aguda é eminentemente clínico. Por 
meio de uma história e um exame físico detalhados, é possível 
levantar hipóteses quanto a determinados agentes etiológicos 
e orientar as medidas terapêuticas necessárias. 

Deve constar na anamnese: duração da diarreia, caracteris- 
ticas das fezes, numero de evacuações diarreicas por dia, vô- 
mitos (número de episódios /dia), febre, diurese (volume, cor 
e tempo decorrido da última micção), uso de medicamentos, 
sede, apetite, tipo e quantidade de líquidos e alimentos ofere- 
cidos após o início da diarreia, doenças prévias, estado geral, 
presença de queixas relacionadas a outros sistemas, viagem 
recente, contato com pessoas com diarreia e ingestão de ali- 
mentos suspeitos, além do uso prévio recente de antibióticos. 

O exame fisico deverá ser completo, incluindo avaliação 
nutricional, pois a desnutrição é fator de risco para quadros 
mais graves e evolução para diarreia persistente. É importante 


lembrar também que a diarreia, principalmente no lactente, 
pode acompanhar quadros de pneumonia, otite média, infec- 
ção do trato urinário, meningite e septicemia bacteriana. De- 
ve-se classificar o estado de hidratação do paciente, como 
mostra o Quadro 2. 

A solicitação de exames laboratoriais não é necessária roti- 
neiramente para o tratamento da diarreia aguda, habitual- 
mente autolimitada, ficando reservada para os casos de evolu- 
ção atípica, grave ou arrastada, presença de sangue nas fezes, 
lactentes menores de 4 meses e para os pacientes imunodepri- 
midos. 

O hemograma completo deve ser solicitado para avaliar 
anemia e padrão leucocitário; ionograma, ureia e creatinina, 
nos casos com distúrbio hidreletrolítico grave e impacto na 
função renal. 

Nas fezes, pH fecal, substâncias redutoras, leucócitos, he- 
mácias, sangue oculto e coprocultura, ELISA para vírus e pes- 
quisa de toxina para Clostridium são os exames mais 
frequentemente solicitados. 

O pH fecal igual ou menor de 5,5 e a presença de substan- 
cias redutoras nas fezes indicam intolerância aos carboidratos, 
normalmente de natureza transitória. A ausência de leucóci- 
tos fecais não exclui a presença de bactéria invasiva, mas a sua 
presença indica inflamação e organismos que invadem a mu- 
cosa intestinal. 
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O exame de coprocultura geralmente tem uma positividade 
baixa. O material fecal deve ser transportado em meio especial 
ou cultivado até 2 horas após a coleta, com as fezes mantidas 
em refrigeração a 4°C. 


Tratamento e prevenção 

Terapia de reidratação oral (TRO) e dieta 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) e o Unicef preconi- 
zam o uso da solução de reidratação oral (SRO) hiposmolar, 
que, comparado com a SRO padrão antigo (Quadro 3), mos- 
trou-se mais eficaz, diminuindo os episódios de vômitos, o vo- 
lume e a duração da diarreia em lactentes e também a probabi- 
lidade de hipernatremia. 

A criança com diarreia aguda sem desidratação pode ser 
tratada no domicílio. Orienta-se aumentar a oferta de líquidos 
e após cada evacuação diarreica oferecer a SRO, de 50 a 100 
mL para menores de 2 anos, 100 a 200 mL para crianças de 2 a 
10 anos, e, para aquelas acima de 10 anos, o quanto aceitar. 
Orientar aos familiares a observação de sinais de desidratação 
e gravidade. Sucos, refrigerantes, energéticos e outros não 
substituem a SRO, uma vez que são hiperosmolares. 

Na criança com diarreia e desidratação leve a moderada (5 
a 10% de perda), realiza-se a reposição com 50 a 100 mL/kg 
em 3 a 4 horas, oferecendo a SRO em pequenos volumes, com 
copo, com frequência, de modo supervisionado por profissio- 


Quadro 2 Avaliação do estado de hidratação segundo orientação da Organização Mundial da Saúde (OMS) 


Sinais clínicos Hidratado 








Algum grau de desidratação 
- presença de dois ou mais 
dos sinais abaixo 


Desidratação grave - presença de dois ou 
mais dos sinais abaixo, incluso um sinal 
que avalie perfusão* 
































Elasticidade Normal 


Diminuída 








Muito diminuída 























Turgor da pele (sinal da Normal (ausente) 


Diminuído (desaparece 





Muito diminuído (desaparece muito 

























































































































































































































































































prega) lentamente, > 2 s) lentamente, > 3 s) 

eo o Bebë nörmalmente Bebe gon avidëz Bebe soco nee consegue beber* 
“Mucosa oral Umida — Seca Muito seca | 

Olhos | Normais Fundos Muite fundos 

Lágrimas Presentes Ausentes Ausentes 

Fontanela Plana Deprimida Muito deprimida 

pulsos Cheias Finos | Muito aes Ou usamos: 

Sersólio Alerta Irritado, sedento Letèrgiċčo, não consegue beber* o 

Enchimento capilar* <3s. 3a6s >6s 0 o 

Diúrese O Presente Oliguria Oligeanuna 

Déficit de idosa de < 50 mL/kg (< 5%) 50 a 100 mL/kg (5 a 10%) > 100 mL/kg (> 10%) 

peso (%) 

















*O examinador comprime a mão do paciente por 15 segundos e, depois, verifica o tempo para o retorno da circulação. 


Quadro 3 Composição das soluções de reidratação oral (SRO) 

















Componentes SRO padrão antigo (mOsm/L) SRO hiposmolar (padrão recente) (mOsm/L) 

Sódio 90 75 

Potássio 20 20 7 

Cloro “80 6 

Glicose oan 75 o 
mel 311 


Osmolaridade 
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nal de saúde. Em casos de vômitos persistentes, deve-se ten- 
tar a administração da SRO por sonda nasogastrica (via eficaz), 
20 mL /kg/h, durante 4 a 6 horas. Durante o período de reidra- 
tação, não alimentar a criança, exceto se estiver em aleitamen- 
to materno. A criança com diarreia e desidratação grave (> 
10% de perda) necessita de hospitalização e hidratação endo- 
venosa para restabelecer rapidamente a perfusão aos órgãos 
vitais. 

Outros critérios para a hidratação venosa são: vômito intra- 
tável, falha na TRO por via oral ou sonda nasogástrica, diarreia 
profusa, íleo paralítico, irritabilidade, sonolência ou ausência 
de melhora após 24 horas da administração da SRO. 

Recomenda-se manter a alimentação normal para a idade 
nos casos sem desidratação e reintroduzi-la de forma gradati- 
va, com refeições frequentes e leves, selecionando alimentos 
ricos em energia e micronutrientes (grãos, ovos, carnes, frutas 
e hortaliças), sem a necessidade de diluir o leite ou de substi- 
tuí-lo por uma fórmula sem lactose. Os lactentes em aleita- 
mento materno devem continuar a ser amamentados, mesmo 
durante o período de reidratação. 


Medicações 

Em 2002, a OMS e o Unicef revisaram suas recomendações 
para adicionar o zinco de rotina como terapia anexa à reidrata- 
ção oral para o tratamento da diarreia infantil, independente- 
mente da etiologia. Nas crianças que vivem nos países em de- 
senvolvimento, o uso do zinco oral deve ser recomendado na 
dose de 20 mg por dia, durante 10 dias; e nos lactentes meno- 
res de 2 meses, na dose de 10 mg por dia, também durante 10 
dias, para o tratamento da diarreia aguda. 

Os antieméticos são desnecessários para o tratamento da 
diarreia aguda e não conferem benefício; além disso, têm 
efeitos sedativos, o que pode atrapalhar a TRO; entretanto, 
novas evidências indicam que crianças com vômitos persis- 
tentes, tratadas com a ondansetrona, apresentam menor risco 
de admissão hospitalar. 

Os probióticos podem ser úteis para reduzir a gravidade e a 
duração da diarreia aguda infecciosa infantil, abreviando em 
cerca de 1 dia a sua duração, principalmente nas diarreias de 
etiologia viral. 

Os antiperistálticos, como a loperamida, não são recomen- 
dados para tratar crianças, pois aumentam a gravidade e as 
complicações da doença, particularmente em crianças com 
diarreia invasiva. As evidências são maiores com o Sacaromi- 
ces bulardi e Lactobacillus GG. 

A racecadotrila é uma droga antissecretora que inibe a en- 
cefalinase intestinal sem reduzir o transito intestinal ou pro- 
mover o supercrescimento bacteriano. A medicação reduz a 
duração da diarreia e o volume de fezes. Os estudos recentes 
de metanálises apoiam o uso da racecadotrila, associado à 
SRO, para a conduta terapêutica da diarreia aguda em crianças. 

Os quadros de diarreia aguda em geral são autolimitados e, 
portanto, o uso racional de antibióticos evita o aparecimento 
de complicações, bem como de resistência bacteriana, sendo 
excepcionalmente indicados. 


Os antimicrobianos são indicados para os casos mais gra- 
ves: na diarreia com sangue, nos pacientes imunodeprimidos 
e em lactentes jovens, menores de 4 meses; sua escolha deve 
se basear nos padrões de sensibilidade das cepas dos patóge- 
nos presentes na localidade ou região. 

Os antimicrobianos de escolha para os principais agentes 
bacterianos e parasitários são: 

e cólera: azitromicina, ciprofloxacino; 

e Shigella: azitromicina, ceftriaxona e ácido nalidíxico; 

e ameba invasiva (presença de hematófago em microscopia de 
fezes ou disenteria sem outro patógeno): metronidazol se- 
guido do uso da nitazoxanida para a total eliminação dos cis- 
tos. A nitazoxanida é um antiparasitário eficaz para o 
tratamento da diarreia provocada por parasitas como Giardia 
lamblia, Entamoeba hystolitica e Cryptosporidium parvum. Al- 
guns estudos têm demonstrado a ação da nitazoxanida redu- 
zindo a replicação do rotavirus no hospedeiro; 

e giardiase: metronidazol, tinidazol, secnidazol; 

e Campylobacter: azitromicina, ciprofloxacino; 

e E. coli enteropatogênica, enterotoxigênica e invasiva: cipro- 
floxacino, ceftriaxona; 

e Clostridium difficile: metronidazol, vancomicina. 


Prevenção da diarreia 

O aleitamento materno exclusivo durante os 6 primeiros me- 
ses e após esta idade, acompanhado de alimentação comple- 
mentar adequada para a idade, o uso de água tratada, de ali- 
mentos adequadamente preparados e acondicionados e 
esgotamento sanitário apropriado previnem a incidência de 
diarreia. Uma metanálise de 30 estudos revelou que o hábito 
de lavar as mãos reduziu a incidência de doença diarreica em 
até 31%, mas outro estudo mostrou pouco efeito quanto à 
transmissão do rotavírus. 

A vacinação é a melhor maneira de prevenir a infecção por 
rotavírus. A OMS recomenda duas vacinas: a vacina humana 
monovalente de vírus vivo atenuado RV-A (Rotarix’) e a vaci- 
na pentavalente bovino-humana (RotaTeg ). 

A Rotarix” foi introduzida no Brasil em 2006, por meio do 
Programa Nacional de Imunização, com um esquema de duas 
doses aos 2 meses de vida (mínima de 6 e máxima de 14 sema- 
nas de vida) e 4 meses (mínima de 14 semanas e máxima de 
24 semanas de vida), podendo ser coadministrada com outras 
vacinas. 

As duas vacinas, quando comparadas, demonstram ser al- 
tamente efetivas para prevenir a infecção por rotavírus e suas 
complicações, principalmente as internações. 

A imunização contra o sarampo pode reduzir a incidência e 
a gravidade das doenças diarreicas; por isso, essa vacinação 
deve ser feita para todos os lactentes na idade recomendada. 


Considerações finais 
Apesar de a mortalidade por diarreia aguda ter diminuído em 
50%, a morbidade continua inalterada. 

Os rotavírus são os principais agentes etiológicos, tanto nos 
países desenvolvidos como nos em desenvolvimento. 


A desidratação e a desnutrição, com seu impacto no cresci- 
mento e desenvolvimento cognitivo, sao as principais compli- 
cações da diarreia aguda. 

O diagnóstico da diarreia aguda é basicamente clínico, ba- 
seado em uma anamnese e um exame físico completos. 

A terapia de reidratação oral, a administração de zinco e a 
manutenção de uma dieta adequada para a idade continuam 
como as opções terapêuticas mais eficazes. 

Incentivo ao aleitamento materno, orientação para uma 
alimentação complementar adequada para cada faixa etária, 
melhoria nas condições sanitárias, boas práticas de higiene 
pessoal e alimentar, vacinação contra o rotavirus e o sarampo 
são os pontos-chave para a prevenção da diarreia aguda. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 





e Conceituar diarreia aguda. 

e Conhecer os dados epidemiológicos de mortalidade e 
morbidade causados por diarreia aguda. 

e Identificar os principais agentes etiológicos. 

e Descrever os mecanismos etiopatogênicos da diarreia 
aguda. 

e Reconhecer os sinais de desidratação e classificar a sua 
gravidade. 

e Prevenir e tratar a desidratação por via oral e via 
endovenosa. 

e Solicitar exames laboratoriais em casos específicos. 

e Conhecer as indicações de antimicrobianos e outras 
medicações na diarreia aguda. 

e Conhecer as medidas de prevenção para diarreia aguda. 
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DIARREIA CRÔNICA 


Mauro Toporovski 


introdução 

A diarreia é caracterizada por perda de fluidos e eletrólitos nas 
fezes. Quando o processo em curso ultrapassa 14 dias, define- 
-se como diarreia crônica. Alguns autores utilizam o termo 
“diarreia persistente” quando o processo em questão decorre 
de etiologia infecciosa, e denominam crônica quando não as- 
sociada a infecção pregressa. 


Definição 

A diarreia crônica é definida como perda entérica fecal de pelo 
menos 10 g/kg/dia em lactentes e 200 g/dia para crianças 
maiores, pelo prazo superior a 14 dias de duração. A frequên- 
cia evacuatória, em geral, é superior a 3 dejeções /dia, sendo o 
volume fecal difícil de ser mensurado em crianças. 


Etiologia 

O espectro etiológico da diarreia crônica é extremamente am- 
plo e variável, dependendo da idade de início, estado nutricio- 
nal, condições ambientais e doenças associadas. A Tabela 1 re- 
laciona as principais causas de diarreia crônica. 


Epidemiologia 

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), 13,2% 
dos óbitos na infância estão relacionados à doença diarreica, 
85% dos quais registrados nos países em desenvolvimento. A 
prevalência da diarreia crônica em populações distintas varia 
entre 3 e 20%. A taxa de mortalidade decresceu de forma 
acentuada em regiões onde foram implementados os progra- 
mas de provisão dos sais de hidratação oral, imunização antir- 
rotavírus e combate a desnutrição infantil. 

Nos países desenvolvidos, as causas de diarreia crônica re- 
lacionam-se a alterações imunológicas, inflamatórias e doen- 
ças geneticamente determinadas. 

A prevalência e as causas básicas da diarreia crônica variam 
de acordo com a faixa etária estudada e condições higiênico- 
-sanitárias da população. 


Tabela 1 Principais causas de diarreia crônica na criança 


Etiologia infecciosa 





Agentes bacterianos e virais, protozoários, supercrescimento 
bacteriano do intestino, síndrome pós-enterite, doença de 
Whipple, alterações da microbiota por uso de antibióticos 


Etiologia não infecciosa 





Diarreia associada a substâncias exógenas: excesso de líquidos 
carbonados; excesso de sorbitol, xilitol e manitol; excesso de 
antiácidos, laxativos como lactulose e hidróxido de magnésio; alta 
ingestão de metilxantinas (café, chá e refrigerante à base de cola) 





Processo digestivo anormal: fibrose cística, síndrome de 
Shwachman-Diamond, deficiência isolada de enzima pancreática, 
pancreatite crônica, deficiência de enteroquinase, tripsinogênio, 
colestase crônica, uso de sequestrante de sal biliar, má absorção 
primária de sal biliar e ressecção do ileo terminal 





Má absorção de nutrientes: deficiência de sacarase-isomaltase, 
deficiência de lactase, má absorção de glicose-galactose, má 
absorção de frutose, sindrome do intestino curto 





Processos imunes/inflamatórios: alergia alimentar, doença 
celíaca, gastroenterite eosinofílica, enteropatia autoimune, 
síndrome IPEX e imunodeficiências primárias ou secundárias, 
doenças inflamatórias intestinais 





Defeitos estruturais: doença de inclusão microvilositária, 
enteropatia tuffting, diarreia fenotípica, deficiência de sulfato- 
-heparina, deficiência de integrina e linfangiectasia 





Defeitos no transporte de eletrólitos e metabólicos: cloridorreia 
congênita, má absorcao de sódio, acrodermatite enteropatica, 
deficiência de folato, abetalipoproteinemia 





Doenças da motilidade: doença de Hirschsprung, pseudo- 
-obstrução intestinal crônica, tireotoxicose 





Diarreias não específicas: diarreia crônica funcional, síndrome do 
intestino irritável 





Doenças neoplásicas: hormônios secretores neuroendócrinos, 
ViPoma, APUdomas, mastocitose, síndrome de Zollinger-Ellison 





IPEX: desregulação imune, poliendocrinopatia, enteropatia e alterações no 
cromossomo X. 
Fonte: Guarino et al., 2012.4 


Fisiopatologia 

Os mecanismos determinantes de diarreia podem ser osmóti- 
co, secretor ou misto. O componente secretor caracteriza-se 
pelo fluxo ativo de eletrólitos e água em direção ao lúmen in- 


testinal, resultantes da inibição de absorção neutra de NaCl 
nos vilos dos enterócitos e aumento da secreção de cloreto nas 
células das criptas. A secreção eletrogênica é estimulada basi- 
camente pelas enterotoxinas produzidas por bactérias patogê- 
nicas, citocinas inflamatórias e substâncias endógenas endo- 
crinas que resultam em aumento da concentração de 
monofosfato de adenosina (AMP) cíclico, monofosfato de 
guanosina (GMP) cíclico e/ou cálcio citosólico. 

A diarreia osmótica é causada por nutrientes não absorvi- 
dos no lúmen intestinal decorrentes dos seguintes mecanis- 
mos: dano intestinal (infecções entéricas), redução da superfi- 
cie absortiva (doença celíaca), redução de enzima digestiva 
(déficit de lactase), aumento da velocidade do trânsito intesti- 
nal e sobrecarga osmolar.! 

Os processos inflamatórios decorrem da liberação de citoci- 
nas, as quais, por sua vez, estimulam a secreção, aumentam a 
permeabilidade do epitélio com consequente adsorção de pro- 
teinas heterólogas, deflagração de mecanismos imunomedia- 
dos, aumento da motilidade e extravasamento de proteínas 
para a luz intestinal.” 


Apresentação clínica 

Infecções 

As infecções entéricas estão comumente relacionadas a diar- 
reia crônica nos países em desenvolvimento. A Escherichia coli 
enteroaderente, variante enteroagregativa e o Criptosporidium 
parvum são muitas vezes determinantes de diarreia crônica 
pós-infecção aguda. As enteroparasitoses ainda são responsá- 
veis por processos disabsortivos em crianças que vivem em 
áreas endêmicas. Protozoários como a Giardia lamblia podem 
determinar diarreia crônica mesmo em pacientes imunocom- 
petentes, exigindo tratamento específico. 

Crianças desnutridas, imunodeficientes primárias e porta- 
doras de HIV podem não autolimitar infecções entéricas por 
protozoários, como Cryptosporidium, Cyclospora, Isospora e 
estrongiloides. 

As sindromes pos-enterites apresentam-se com diarreia 
grave em razão do dano a mucosa intestinal, sensibilização 
contra proteinas heterólogas da dieta alimentar, desequilíbrio 
da microflora e excesso de secreção de enterotoxinas. 

O sobrecrescimento bacteriano intestinal promove descon- 
jugação e desidroxilação de sais biliares, além de hidroxilação de 
ácidos graxos com efeito catártico sobre a mucosa intestinal." 


Resposta imune anormal 

A doença celíaca ocorre em indivíduos geneticamente predis- 
postos, após exposição ao glúten da dieta alimentar. Depen- 
dendo do grupo étnico, a doença celíaca incide em 0,5 a 1,0% 
da população de diferentes países. As crianças de baixo grupo 
etário apresentam, com mais frequência, diarreia crônica e má 
absorção, enquanto em outras faixas etárias predominam os 
casos oligossintomáticos ou atípicos. 

A doença inflamatória intestinal crônica (DIIC) compreen- 
de a retocolite ulcerativa, a doença de Crohn e a colite indeter- 
minada. Os sintomas cardinais são dores abdominais de cará- 
ter intermitente, cólicas, diarreia crônica e evacuações 
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mucossanguinolentas. Aproximadamente 10 a 15% dos casos 
de DIIC iniciam-se antes dos 10 anos de idade, sendo de dificil 
reconhecimento pelos pediatras, o que acarreta retardo de 
diagnóstico e tratamento.” 

A enteropatia alérgica acompanhada ou não de colite resul- 
ta de resposta anormal a proteína alimentar, sendo o leite de 
vaca 0 alérgeno predominante. A diarreia, com ou sem sangue, 
a anemia e a inapetência estão presentes. Nos primeiros me- 
ses de vida, predominam as reações alérgicas não IgE media- 
das, de difícil reconhecimento, por não haver comprovação la- 
boratorial disponível. As reações IgE mediadas tendem a 
determinar igualmente sintomas cutâneos e/ou respiratórios, 
sendo confirmada pelos anticorpos IgE específicos ou teste 
cutâneo de puntura.!º 

A colite microscópica e a colite colagenosa são raras na in- 
fancia e determinam diarreias volumosas, não sanguinolentas, 
de caráter aquoso.” 

As enteropatias autoimunes são entidades raras, comple- 
xas e de manuseio terapêutico. A diarreia crônica pode ser iso- 
lada ou associada ao diabete melito tipo I, como parte da sin- 
drome IPEX (imunodesregulacao, poliendocrinopatia, 
enteropatia e alterações no cromossomo X). A doença é deter- 
minada por mutações no gene FOXP3. O quadro clínico é gra- 
ve, compreendendo diarreia crônica, dermatite, tireoidite e 
diabete melito. 


Diarreia colerética 

As denominadas diarreias coleréticas ocorrem nos pacientes 
com ma absorção de ácidos biliares. O íleo terminal apresenta 
processo inflamatório extenso e grave, ou pode estar com su- 
perfície de absorção reduzida, como nos casos de sindrome do 
intestino curto. Os sais biliares não completamente absorvi- 
dos excedem a capacidade absortiva do ileo distal, o que acar- 
reta igualmente diarreia de caráter secretor.” 


Má absorção de carboidrato 

A má absorção de carboidrato mais comum é a intolerância a 
lactose decorrente da redução da atividade lactásica nas mi- 
crovilosidades do epitélio intestinal. A redução enzimática 
inicia-se, na maioria das vezes, a partir da faixa etária escolar, 
porém 20% dos casos são descritos em pré-escolares. O gene 
responsável pela hipolactasia encontra-se no cromossomo 
2(2q 21-22), e as mutações são identificadas como C /T-13910 e 
G/A-22018. 

A intolerância a lactose (IL) pode ser adquirida, relaciona- 
da as lesões da mucosa do intestino delgado, secundárias as 
gastroenterites aguda e persistente, que determinam lesões 
ultraestruturais do epitélio intestinal, com redução significati- 
va da concentração de lactase. A lactose não completamente 
hidrolisada é fermentada pelas bactérias colônicas, resultando 
em produção de ácidos orgânicos, butirato e gases voláteis. As 
fezes são ácidas e provocam em lactentes assaduras de dificil 
controle.” 

Há, ainda, raros casos em que se constata diarreia osmolar 
por déficit da enzima sacarase-isomaltase, após ingestão de 
sucos acucarados." 
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Má absorção proteica intestinal 

Os sinais e sintomas decorrentes da má absorção de proteinas 
estão relacionados a hipoalbuminemia e a redução das imu- 
noglobulinas séricas. Nos casos de evolução crônica, o edema 
clínico pode ocorrer. São comuns perdas proteicas, na doença 
celíaca, na doença inflamatória crônica intestinal e enteropa- 
tias alérgicas. A linfangiectasia primária representa uma causa 
rara de perda proteica fecal.” 


Má absorção de gordura 

Fezes volumosas, de aspecto brilhante, odor pútrido e que 
boiam no vaso sanitário caracterizam a esteatorreia, frequen- 
temente observada na fibrose cística. A ma absorção decorre 
da insuficiência pancreática exócrina. Ao nascimento, o ileo 
meconial pode ser uma manifestação. Na abetalipoproteine- 
mia, não há formação dos quilomicrons necessários para a ab- 
sorção das vitaminas lipossolúveis. Sintomas neurológicos 
podem estar presentes em virtude do déficit de vitamina E. A 
doença de retenção de quilomicrons acarreta má absorção de 
gordura, desnutrição e diarreia crônica, geralmente acompa- 
nhada de alterações hematológicas nas hemácias, que assu- 
mem aspecto espiculado (acantose).!º 


Alterações da motilidade 

A doença de Hirschsprung caracteriza-se fundamentalmente 
por distensão abdominal e extrema dificuldade evacuatória 
decorrente da ausência dos gânglios mioentéricos. Nesses pa- 
cientes, são comumente observadas crises de distensão abdo- 
minal seguidas de diarreias profusas, caracterizando o mega- 
colo tóxico. 

A pseudo-obstrução intestinal crônica é uma condição rara 
determinante de distensão crônica das alças intestinais, retar- 
do do transito colônico e surtos de diarreia decorrentes do so- 
brecrescimento bacteriano do intestino. 

A diarreia crônica inespecifica é tida como entidade funcio- 
nal, comum em crianças de baixo grupo etário. A diarreia de- 
corre do aumento da velocidade do trânsito intestinal. Não há 
processo inflamatório em curso ou déficit de absorção. O ape- 
tite está preservado e o estado nutricional é normal.” As eva- 
cuações são amolecidas, por vezes líquidas e frequentemente 
contém restos alimentares. 


Defeitos estruturais dos enterócitos 
As diarreias são de caráter grave, tendo início, em geral, nos 
primeiros dias de vida. Na doença de inclusão microvilositária, 
ha formação de vacúolos nos enterócitos, alteração do bordo 
em escova e desarranjo da arquitetura das microvilosidades. 
Na enteropatia em tufos (displasia epitelial intestinal), o aco- 
metimento básico é na estrutura da membrana basal dos ente- 
rócitos que apresentam anomalias na composição da lamilina 
e proteoglicano, acarretando perda da função absortiva.!s 

Os defeitos congênitos de transporte de eletrólitos sao ra- 
ros e incluem a diarreia congênita perdedora de cloro e a diar- 
reia perdedora de sódio. A mutação no transportador de cloro 
determina a ausência de troca Cl /HCO,, com consequente al- 
calose metabólica e acidificação do teor intestinal.” 


Diarreias osmolares podem ocorrer nos primeiros dias de 
vida em decorrência de mutações no transportador glicose / 
sódio. A diarreia é deflagrada pela ingestão de lactose, glicose 
ou galactose, cessando quando há interrupção da ingestão 
desses açúcares na dieta alimentar. Na deficiência congênita 
sacarase-isomaltase, os lactentes não apresentam diarreia 
quando ingerem leite humano ou fórmulas lácteas, porém 
apresentam fezes diarreicas quando da ingestão de alimentos 
que contenham sacarose. 


Tumores neuroendócrinos 

O gastrinoma (sindrome de Zollinger-Ellison) caracteriza-se 
pelo aumento da secreção de gastrina, hipersecreção ácida, úl- 
cera péptica e diarreia crônica decorrente do aumento da moti- 
lidade. Ha ainda raros casos de VIPomas, ganglioneuroma ou 
ganglioneuroblastomas, tumores neuroendócrinos que deter- 
minam diarreia profusa. Algumas crianças portadoras de mas- 
tocitose cutânea apresentam dores abdominais, diarreia por hi- 
persecreção de histamina, aumento de secreção ácida gástrica e 
hipermotilidade, que determinam quadro de diarreia crônica.” 


Diagnóstico 

O espectro etiológico das diarreias crônicas é extremamente 
amplo e diversificado, de acordo com a faixa etária e o meio 
ambiente de convívio. O pediatra deve procurar seguir algorit- 
mos de investigação que contemplem número reduzido de 
exames, testes menos invasivos, quando possível, mas que 
apresentem sensibilidade e especificidade para indicar o diag- 
nóstico em questão.“ 


Idade 


As diarreias congênitas determinam perda hídrica considera- 
vel nos primeiros dias de vida e, em geral, são de herança au- 
tossômica recessiva. Ma absorção de gorduras, com ou sem 
quadro respiratório associado indica possibilidade de fibrose 
cística. Em famílias atópicas, a possibilidade de alergia ali- 
mentar sempre deve ser lembrada. Entre 1 e 3 anos de idade, a 
diarreia crônica, a distensão abdominal e a desnutrição exi- 
gem triagem para doença celíaca. Em faixas etárias maiores, 
as diarreias, dores abdominais e febres intermitentes devem 
levantar suspeita de doença inflamatória intestinal crônica.? 


Caracteristicas das evacuações 

Devem ser consideradas, na investigação, as características 
das evacuações quanto ao número, consistência e aspecto das 
fezes; se aquosas, com ou sem muco, presença de pus ou san- 
gue e restos alimentares. 

Quando o acometimento é de intestino delgado, as fezes 
podem ser volumosas e de aspecto mais claro. A presença de 
muco e sangue provém das afecções do colo, podendo ser de- 
corrente de processos infecciosos, parasitários, alérgicos ou 
inflamatórios. Fezes líquidas, volumosas e de odor ácido são 
frequentes nas diarreias osmolares, por má absorção de car- 
boidratos. Fezes oleosas, claras, volumosas e de odor pútrido 
são características de esteatorreia, comuns na fibrose cística 
ou na doença celiaca.! 


Estado nutricional 

A avaliação nutricional é fundamental, pois dimensiona para o 
pediatra a ocorrência de ma absorção intestinal e a sua cronici- 
dade. O comprometimento dos parâmetros de peso idade e 
altura idade alerta para processos instalados de longa dura- 
ção. O peso é afetado antes do parâmetro de altura. Marcado- 
res bioquímicos podem auxiliar na determinação do grau de 
desnutrição e indicar o tipo de abordagem terapêutica e nutri- 
cional a ser tomado. A albumina sérica esta abaixo de 3,0 g/dL 
nos casos de desnutrição moderada ou grave. A dosagem de 
pré-albumina e proteína ligada ao retinol é mais sensível para 
detecção dos casos iniciais ou mais leves de desnutrição. 

A avaliação da composição corporal pode ser obtida por 
meio de medidas da circunferência do braço e espessura das 
dobras cutâneas do tríceps. As mensurações de massa gorda e 
magra podem ser tomadas a partir da análise de impedância 
bioelétrica ou absortometria de dupla emissão de raios X 
(DEXA). 


Sinais e sintomas associados 

Nas intolerâncias alimentares, é comum a ocorrência de vomi- 
tos após ingestão da proteina ofensiva ou carboidrato não to- 
talmente digerido. A distensão abdominal gasosa é comum 
após a ingestão de leite ou derivados nos casos de intolerância 
a lactose. A assadura perineal, denotando emissão de fezes 
ácidas, é comum em lactentes com diarreias fermentativas. 
Artralgias, febre e aftas de repetição podem ser indicativos de 
doença inflamatória intestinal crônica em crianças maiores e 
adolescentes. 


Testes para avaliação de função digestivo- 
-absortiva, pancreática e inflamatória 

A ma absorção de carboidrato pode ser avaliada pela presença 
de substâncias redutoras nas fezes após ingestão do substrato. 
As fezes devem ser recém-emitidas, e observa-se mudança do 
padrão de cor pelo teste utilizado (p.ex., Clinitest"), denotan- 
do a presença do açúcar não absorvido (a má absorção da sa- 
carose não é identificada por esse teste). Provas de sobrecarga 
dos dissacarídios, na dose de 2 g/kg em solução aquosa ou 
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1 g/kg nos casos de monossacaridios, são utilizadas para iden- 
tificar os casos de ma absorção, tomando-se em conta a varia- 
ção das glicemias seriadas. A concentração de hidrogênio no 
ar expirado por cromatografia indica igualmente se o carboi- 
drato foi plenamente absorvido. Quando ocorre má absorção, 
a fermentação pelas bactérias colônicas produz gases voláteis 
que aumentam a concentração de hidrogênio em pelo menos 
10 ppm. Picos de H, no ar expirado em tempos precoces indi- 
cam sobrecrescimento bacteriano do intestino delgado. A con- 
centração de enzimas dissacaridases em fragmentos obtidos 
de biópsias de delgado é um método invasivo com pouca utili- 
zação na prática médica diária.” 

A má absorção de gordura é testada por métodos simples, 
como presença de valores elevados pelo esteatócrito ou méto- 
do de Sudam III fecal. Teste quantitativo, como dosagem de 
gordura em fezes de 72 horas (método de Van de Kamer), 
constitui prova de difícil execução na prática diária.” 

A alfa-1-antitripsina nas fezes é uma proteina que se faz pre- 
sente em pequena quantidade no intestino. Níveis mais eleva- 
dos decorrem de exsudação de proteina para luz intestinal, 
presente em processos inflamatórios e/ou doenças malabsor- 
tivas. Quimiotripsina nas fezes indica atividade proteolítica 
presente, e níveis baixos relacionam-se com falta de atividade 
pancreática, exigindo investigação específica para tal.” 

A presença de sangue oculto e leucócitos nas fezes são indi- 
cativos de ocorrência de processo inflamatório do intestino, 
presente em distintas afecções. A calprotectina fecal eleva-se 
quando há processo inflamatório agudo em curso, com partici- 
pação de neutrófilos no infiltrado. É um marcador que, em con- 
centração elevada, orienta para realização de colonoscopia.° 


Marcadores sorológicos não invasivos 

Os marcadores sorológicos não invasivos são utilizados para 
orientação diagnóstica final, reduzindo a necessidade de exe- 
cução de testes invasivos e biópsias. Para doença celíaca, a do- 
sagem de anticorpos antitransglutaminase e antiendomisio, 
com sensibilidade e especificidade superior a 95%, represen- 
tou um avanço para a detecção diagnóstica. Marcadores como 
p-ANCA para diagnóstico de RCUI e ASCA (anticorpo anti- 


Tabela 2 Testes para avaliação de função digestivo-absortiva, pancreática e inflamatória 

































































Teste Valores normais 
Ajfasisantitripsite fecal < 0,9 mara l 
Esteatócrito fecal < 2,5% 

| Ausentes 


Substâncias redutoras nas fezes 


























Concentração de elastase nas fezes Até 200 mcg/g 










































































































































































Concentração de quimotripsina fecal > 7,5 U/g 
> 375 U/24 h 
l Sangue oculto fecal l Ausentes 7 
ésipvorsetine fecal Até 100 mcg/g 
beucócitos nas fezes l < 5 pór CGA 





























Excreção urinária 
0,010 + 0,018 


Absorção celobiose/manitol 











Fonte: Guarino et al., 2012.4 
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Permeabilidade intestinal aumentada e perda proteica 
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-Saccharomyces cerevisiae) para doença de Crohn demonstram 

sensibilidade ao redor de 60 a 70% e especificidade acima de 
90% para detecção das respectivas doenças inflamatórias. A 
prova da absorção da D-xilose, utilizada para observar integri- 
dade da mucosa intestinal nas enteropatias, hoje é muito pou- 
co utilizada, pois acaba por não fornecer subsídios importan- 
tes para o diagnóstico final.’ 


Imagem 

A ultrassonografia (USG) abdominal tem sido útil por não re- 
presentar método invasivo e não utilizar irradiação. Como é 
possível, por meio da USG abdominal, ser observado espessa- 
mento da parede intestinal e a complementação com Doppler, 
é igualmente possível a USG sugerir áreas com envolvimento 
inflamatório. Métodos como a enterotomografia e a enterorres- 
sonancia magnética do abdome têm permitido localizar cole- 
ções, observar espessamento da parede intestinal, detectar fis- 
tulas entéricas e observar áreas de estenose ou subestenose.” 


Abordagem terapêutica 

Em geral, os processos determinantes de diarreia crônica es- 
tão associados a grave comprometimento do estado geral e 
nutricional. Medidas de suporte e recuperação nutricional de- 
vem ser rapidamente instituídas. A correção adicional do 
equilíbrio acidobásico e dos eletrólitos é mandatória. A insta- 
lação de dieta enteral que forneça pelo menos 50% das neces- 


sidades calóricas é importante no sentido de estabilizar as per- 
das pelo catabolismo. 

Nas crianças com algum grau de esteatorreia, a dieta ente- 
ral deve contemplar gordura composta de triglicérides de ca- 
deia média. Em relação ao carboidrato, a fórmula deve ser li- 
vre de lactose e sacarose, contendo maltodextrina e polímeros 
de glicose de facil absorção. 

Nos casos mais graves, dietas semielementares com a pro- 
teína parcialmente ou extensamente hidrolisada facilitam o 
trabalho digestivo-absortivo. Algumas situações exigem em- 
prego de fórmula a base de aminoácidos. Nesses casos, a dieta 
enteral deve ser ofertada por sonda nasogástrica ou gastrosto- 
mia, em gotejamento continuo. Essa técnica otimiza o tempo 
absortivo, respeitando situações em que a mucosa intestinal 
esteja atrófica ou com a área de absorção reduzida, como nos 
casos de sindrome do intestino curto. Se houver persistência 
do quadro diarreico e intolerâncias as fórmulas enterais pro- 
postas, deve ser suspensa a dieta enteral e empregada a nutri- 
ção parenteral.”° 

A suplementação das vitaminas e oligoelementos deve ser 
prescrita. O zinco exerce funções importantes que permitem 
melhorar a absorção de nutrientes, proliferação das células 
epiteliais e resposta imune. Drogas antimicrobianas podem 
ser utilizadas no sentido de combater o sobrecrescimento bac- 
teriano do delgado e controlar infecções entéricas bacterianas 
ou parasitárias. O arsenal terapêutico inclui o metronidazol, 
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Figura 1 Algoritmo diagnóstico para diarreia crônica em crianças. 


CH: carboidrato. 


Fonte: Guarino et al., 2012.4 
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nitazoxanida, albendazol e sulfametoxazol-trimetoprima. 
Quando comprovada a diarreia de caráter secretor com perdas 
eletrolíticas elevadas, o emprego do racecadotrila, droga inibi- 
dora da encefalinase, pode diminuir o fluxo de íons. 


Na sindrome do intestino curto, o emprego do hormônio do 


crescimento (GH) promove efeito trófico no epitélio remanes- 
cente, podendo melhorar a condição absortiva. Quando não 
houver alternativas de tratamento, o emprego de nutrição pa- 
renteral prolongada e o transplante intestinal devem ser con- 
siderados.””8 


Estes pacientes sempre devem ser avaliados por gastroen- 


terologistas pediatras. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a epidemiologia da diarreia crônica, 
observando as causas preponderantes nas populações 
dos países em desenvolvimento e naquelas com 
melhores marcadores socioeconômicos. 


Identificar os riscos para a ocorrência de diarreia crônica. 


Suspeitar dos tipos de má absorção presentes nos 
casos de diarreia crônica. 

Solicitar os exames laboratoriais e as provas de 
absorção que confirmam a ocorrência e o tipo de 
diarreia crônica. 

Conhecer o manejo nutricional para as diferentes 
situações clínicas relacionadas à diarreia crônica. 
Prescrever o tratamento básico das causas 
determinantes de má absorção. 


Referências bibliográficas 


|, 


Bhutta ZA, Ghishan F, Lindley K et al. Persistent and chronic diarrhea and 
malabsorption: Working Group report of the second World Congress of Pe- 
diatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition. J Pediatr Gastroente- 
rol Nutr 2004; 39(Suppl 2):S711-6. 

Guarino A, Branski D. Chronic diarrhea in 19th of the Nelson textbook of 
pediatrics. In: Kliegman RM, Stanton BF, Geme JWST et al(eds.). Fila- 
délfia: Saunders-Elsevier, 2011. p.1339-46. 

Vanderhoof JA. Chronic diarrhea. Pediatr Rev 1998; 19:418. 

Guarino A, Lo Vecchio A, Berni Canini R. Chronic diarrhoea in children. 
Best Pract Res Clin Gastroenterol 2012; 26(5):649-61. 

Karim AS, Akhter S, Rahman MA et al. Risk factors of persistent diarrhea 
in children below five years of age. Indian J Gastroenterol 2001; 20:59. 
Martin MG, Wright EM. Congenital intestinal transport defects. In: Wal- 
ker WA, Kleinman RE, Sherman PM et al. (eds.). Pediatric gastrointesti- 
nal disease. 4.ed. Hamilton: Decker, 2004. 

Moore SR, Lima NL, Soares AM et al. Prolonged episodes of acute diar- 
rhea reduce growth and increase risk of persistent diarrhea in children. 
Gastroenterology 2010; 139:1156-64. 

Guandalini S, Assiri A. Celiac disease. Jama Pediatr. 2014; 168(3):272-8. 
Berni Canani R, Tanturri de Horatio L, Terrin G et al. The combined use 
of non-invasive tests is useful in the initial diagnostic approach to a 
child with suspected inflammatory bowel disease. J Pediatr Gastroente- 
rol Nutr 2006; 42:9-15. 


10. 


20. 


21. 


ua 


23. 


24. 


Ed 


26. 


egi 


28. 


DIARREIA CRÔNICA + 737 


Berni Canani R, Di Costanzo M, Troncone R. The optimal diagnostic wor- 
kup for children with suspected food allergy. Nutrition 2011; 27:983-7. 
El-Matary W, Girgis S, Huynh H et al. Microscopic colitis in children. Dig 
Dis Sci 2010; 55(7):1996-2001. 

Johnston I, Nolan J, Pattni SS et al. New insights into bile acid malab- 
sorption. Curr Gastroenterol Rep 2011; 13:418. 

Schirru E, Corona V, Usai-Satta P et al. Decline of lactase activity and 
c/t-13910 variant in Sardinian childhood. J Pediatr Gastroenterol Nutr 
2007; 45(4):503-6. 

Marcadier JL, Boland M, Scott CR et al. Congenital sucrase-isomaltase 
deficiency: identification of a common Inuit founder mutation. CMAJ 
2015; 187:93-4. 

Tang QY, Wen J, Wu J et al. Clinical outcome of nutrition-oriented inter- 
vention for primary intestinal lymphangiectasia. World J Pediatr 2011; 
7(1):79-82. 

Hammer HF. Pancreatic exocrine insufficiency: diagnostic evaluation 
and replacement therapy with pancreatic enzymes. Dig Dis 2010; 
28(2):339-43. 

Hyman PE, Milla PJ, Benninga MA et al. Childhood functional gastroin- 
testinal disorders: 2006; 
130(5):1519-26. 

Goulet O, Salomon J, Ruemmele F et al. Intestinal epithelial dysplasia 
(tufting enteropathy). Orphanet J Rare Dis 2007; 2:20. 

Wedenoja S, Hoglund P, Holmberg C. Review article: the clinical mana- 


neonate/toddler. Gastroenterology 


gement of congenital chloride diarrhoea. Aliment Pharmacol Ther 2010; 
31:477. 

Fabian E, Kump P, Krejs GJ. Diarrhea caused by circulating agents. Gas- 
troenterol Clin North Am 2012; 41(3):603-10. 

Craig E, Reilly J, Bland R. Body fatness or anthropometry for assess- 
ment of unhealthy weight status? Comparison between methods in 
South African children and adolescents. Public Health Nutr 2013; 
16(11):2005-13. 

Swallow DM, Poulter M, Hollox EJ. Intolerance to lactose and other die- 
tary sugars. Drug Metab Dispos 2001; 29:513-6. 

Sevá-Pereira A, Berenhi PC, de Magalhães AF. Qualitative microscopic 
evaluation of fecal fats. Comparative study. Arq Gastroenterol 1986; 
23(2):95-8. 

Weizman Z, Binsztok M, Fraser D et al. Intestinal protein loss in acute 
and persistent diarrhea of early childhood. J Clin Gastroenterol 2002; 
34(4):427-9. 

Absah I, Bruining DH, Matsumoto JM et al. MR enterography in pedia- 
tric inflammatory bowel disease: retrospective assessment of patient to- 
lerance, image quality, and initial performance estimates. AJR Am J 
Roentgenol 2012; 199(3):W367-75. 

Spagnuolo MI, Pirozzi MR, Guarino A. Enteral and parenteral nutrition in 
pediatric patients: main clinical indications and the fundamental role of 
artificial nutrition to avoid malnutrition. Nutr Ther Metab 2010; 28:21-4. 
Guarino A, Albano F, Berni Canani R et al. HIV, fatal rotavirus infection, 
and treatment options. Lancet 2002; 359:74. 

Ueno T, Wada M, Hoshino K et al. Impact of intestinal transplantation 
for intestinal failure in Japan. Transplant Proc 2014; 46(6):2122-4. 


DOENÇA CELÍACA 


Vera Lucia Sdepanian 
Lívia Carvalho Galvão 


Definição 

A doença celíaca (DC) é uma doença sistêmica imunomediada, 
induzida pela ingestão das prolaminas do trigo, do centeio e 
da cevada, em indivíduos geneticamente predispostos, que se 
expressa por uma enteropatia mediada por linfócitos T.! 


Epidemiologia 

A frequência dessa doença é alta, embora ainda subestimada. 
O aumento da prevalência da DC é uma tendência, a seme- 
lhança de outras doenças autoimunes, provavelmente em de- 
corrência de fatores ambientais, como a teoria da higiene, oci- 
dentalização da dieta, alterações na microbiota intestinal, 
assim como na qualidade e quantidade de glúten ingerida. 

Na Europa, a prevalência da DC é alta, com cerca de 1 caso 
para cada 100 indivíduos estudados, e também é frequente 
nos EUA, na Ásia, no norte da África e na América do Sul. 

No Brasil, estudos populacionais avaliando doadores de san- 
gue demonstraram que a DC também não deve ser considerada 
rara, com prevalência igual a 1:214, 1:273, 1:417 e 1:681 em quatro 
estudos com doadores de sangue, nas cidades de São Paulo, Ri- 
beirao Preto, Curitiba e Brasília, respectivamente.” Em todos 
esses estudos, utilizaram-se testes sorológicos para rastrea- 
mento dos indivíduos que foram submetidos a biópsia intesti- 
nal para confirmação diagnóstica. Outros estudos realizados 
em diferentes regiões do Brasil, em diferentes populações, tam- 
bém demonstraram que a prevalência da DC é elevada no país. 


Quadro clínico 

Quatro formas de apresentação clínica da doença celíaca são 
reconhecidas: clássica ou típica, não clássica ou atípica, assin- 
tomática ou silenciosa e potencial." Não há relação entre gra- 
vidade do quadro clínico e grau de lesão da mucosa do intesti- 
no delgado. 


Forma clássica 
Caracterizada pela presença de diarreia crônica, em geral 
acompanhada de distensão abdominal e perda de peso. O pa- 


ciente também pode apresentar diminuição do tecido celular 
subcutâneo, atrofia da musculatura glútea, falta de apetite, al- 
teração de humor (irritabilidade ou apatia), vômitos e anemia. 
A forma clínica clássica pode ter evolução grave, conhecida 
como crise celíaca, que pode ocorrer quando há retardo no 
diagnóstico e no tratamento adequado, particularmente entre 
o primeiro e o segundo ano de vida, e é frequentemente desen- 
cadeada por infecção. Essa complicação potencialmente fatal 
caracteriza-se pela presença de diarreia grave com desidrata- 
ção hipotônica grave, distensão abdominal importante por hi- 
popotassemia, desnutrição grave, além de outras manifesta- 
ções como hemorragia, caibra e tetania. 


Forma atípica 
Caracteriza-se por quadro mono ou paucissintomático, em 
que as manifestações digestivas estão ausentes ou, quando 
presentes, ocupam um segundo plano. Os pacientes deste gru- 
po podem apresentar as seguintes manifestações, que podem 
ser isoladas ou em conjunto (mais de um sinal ou sintoma): 
baixa estatura, anemia por deficiência de ferro refratária à fer- 
roterapia oral, anemia por deficiência de folato e vitamina B12, 
osteoporose, hipoplasia do esmalte dentário, artralgias ou ar- 
trites, constipação intestinal refratária ao tratamento, atraso 
puberal, irregularidade do ciclo menstrual, esterilidade, abor- 
tos de repetição, cefaleia, ataxia, epilepsia (isolada ou associa- 
da a calcificação cerebral), neuropatia periférica, miopatia, 
manifestações psiquiátricas - depressão, autismo, esquizofre- 
nia —, úlcera aftosa recorrente, elevação das enzimas hepáti- 
cas sem causa aparente, fraqueza, perda de peso sem causa 
aparente, edema de aparição abrupta após infecção ou cirur- 
gia, dor abdominal, flatulência e distensão abdominal. 
Deve-se mencionar a dermatite herpetiforme, considerada 
doença celíaca da pele, que se apresenta com lesões de pele 
papulovesiculares intensamente pruriginosas, geralmente 
distribuídas de forma simétrica nas regiões extensoras, aco- 
metendo pelo menos uma destas áreas: cotovelos, joelhos, ná- 
degas e região escapular, e casos mais raros envolvendo pal- 


mas e outros locais. Apesar de a dermatite herpetiforme ser 
considerada doença bolhosa, as bolhas geralmente não estão 
presentes no início do quadro. Em razão do prurido intenso, 
os pequenos agrupamentos papulovesiculares são rapida- 
mente escarificados, ocasionando a presença de pápulas esco- 
riadas. A quase totalidade dos pacientes com dermatite herpe- 
tiforme apresenta lesão da mucosa intestinal. 

Segundo a literatura internacional, houve mudança do pa- 
drao da DC: atualmente, apresenta-se sob a forma não clássi- 
ca, considerando-se rara a forma clássica. No Brasil, os estu- 
dos a respeito dos aspectos clínicos da DC na década de 1980, 
realizados nas cidades de São Paulo, Belo Horizonte e Natal, 
demonstraram que a forma de apresentação clássica era fre- 
quente. Estudos brasileiros mais recentes demonstram que, 
embora a forma de apresentação clássica da DG ainda conti- 
nue sendo a mais frequente, há aumento da forma não clássi- 
ca da doença à qual se deve estar alerta, para que não seja sub- 
diagnosticada. 


Forma assintomática ou silenciosa da DC 
Caracteriza-se por alterações sorológicas e histológicas da mu- 
cosa do intestino delgado compatíveis com DC associada a au- 
sência de manifestações clínicas. Essa situação pode ser com- 
provada especialmente entre grupos de risco para a DC, por 
exemplo, familiares de primeiro grau de pacientes com DC, e 
vem sendo reconhecida com maior frequência nas últimas 
duas décadas, após o desenvolvimento dos marcadores soro- 
lógicos para a doença celíaca. 


Forma potencial da DC 
Caracteriza-se por alterações sorológicas específicas para DC, 
mas com mucosa intestinal normal. 


Grupos de risco 

Deve-se ter uma atenção especial aos grupos de risco, também 
denominadas doenças associadas a DC. O principal grupo de 
risco para DC é constituído pelos parentes de primeiro grau 
dos pacientes com doença celíaca. Em seguida, as doenças au- 
toimunes como tireoidite de Hashimoto, diabete melito insu- 
lino-dependente, alopecia areata, deficiência seletiva de IgA, 
sindrome de Sjögren, coléstase autoimune e miocardite autoi- 
mune. Consideram-se também como grupos de risco para DC 
a síndrome de Down, a sindrome de Turner e a síndrome de 
Williams."° 


Diagnostico 

Os marcadores sorológicos sao úteis para identificar os indivi- 
duos que deverão realizar biópsia de intestino delgado, espe- 
cialmente aqueles com: ausência de sintomas gastrointesti- 
nais, doenças associadas a DC, rastreamento de familiares de 
primeiro grau assintomáticos e para estudos epidemiológicos 
a fim de se determinar a prevalência de DC."* Os principais tes- 
tes sorológicos para a DC são o anticorpo antiendomísio da 
classe IgA, anticorpo antitransglutaminase da classe IgA e o 
anticorpo antigliadina desamidada da classe IgA e IgG." O an- 
ticorpo antiendomísio da classe IgA, descrito por Chorzelski et 
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al., em 1984, é baseado na técnica de imunofluorescência indi- 
reta. Tanto a sensibilidade quanto a especificidade dos testes 
de EMA sao altas, acima de 90% em pacientes com atrofia vi- 
lositária Marsh IIIb (atrofia vilositária moderada) e Marsh IIIc 
(atrofia vilositária total), com sensibilidade inferior no Marsh 
Ia (atrofia vilositária leve). Apesar da alta acurácia, a técnica 
utilizada para determinar esse anticorpo - imunofluorescên- 
cia indireta - depende da experiência do examinador, com 
custo relativamente alto e técnica mais trabalhosa do que o 
método a de ELISA. Com relação ao anticorpo antitransgluta- 
minase da classe IgA, descrito por Dieterich et al., em 1997, 
obtido pelo método de ELISA, observam-se elevadas sensibi- 
lidade e especificidade. O anticorpo antitransglutaminase re- 
combinante humana da classe IgA é um teste de alta acurácia, 
com sensibilidade e especificidade comparadas ao anticorpo 
antiendomísio da classe IgA. O anticorpo antitransglutamina- 
se recombinante humana da classe IgA é o teste recomenda- 
vel para avaliação inicial dos indivíduos com suspeita diagnós- 
tica de DC. Entretanto, deve-se enfatizar que há diversidade 
na acurácia dos diferentes kits disponíveis no mercado, uma 
vez que ainda nao ha controle de qualidade dos testes soroló- 
gicos. Quanto a utilidade do anticorpo antigliadina desamida- 
da, um estudo de metanálises, que incluiu 11 estudos com ca- 
suística de 937 pacientes com doença celíaca não tratados e 
1.328 controles, concluiu que o anticorpo antitransglutamina- 
se é mais sensível (93% para a antitransglutaminase versus 
88% para a antigliadina desamidada) e que a especificidade 
desses dois anticorpos é semelhante (96% para a antitransglu- 
taminase versus 94% para a antigliadina desamidada). Por- 
tanto, há superioridade do anticorpo antitransglutaminase em 
relação ao anticorpo antigliadina desamidada no rastreamen- 
to sorológico. Até o momento, os marcadores sorológicos para 
DC não substituem a biópsia de intestino delgado, que conti- 
nua sendo o padrão-ouro para o diagnóstico de DC. 

Deve-se destacar que a deficiência total de imunoglobulina A 
é responsável por resultados falso-negativos dos testes sorológi- 
cos da classe IgA. Portanto, deve-se solicitar a dosagem da imu- 
noglobulina A quando pedir os testes sorológicos da classe IgA — 
anticorpo antiendomísio ou antitransglutaminase ou 
antigliadina desamidada. A deficiência de IgA corresponde ao 
principal responsável por resultados sorológicos falso-negativos. 

Na criança pequena, a soropositividade dos testes com an- 
ticorpo antitransglutaminase e antigliadina desamidada pode 
ser um fenômeno transitório, portanto, não necessariamente 
indica a ocorrência de DC. Por outro lado, crianças com idade 
inferior a 2 anos podem apresentar anticorpo antitransgluta- 
minase e antiendomísio da classe IgA negativos, mesmo nos 
pacientes com biópsia de intestino delgado alterada, ou seja, 
com pacientes com DC. 

Com respeito ao antígeno de histocompatibilidade, cerca 
de 90 a 95% dos pacientes com DC apresentam o HLA DQ2, 
enquanto 5% dos pacientes com DC apresentam HLA DQ8. 
Quando esses antígenos de histocompatibilidade são negati- 
vos, a probabilidade de o paciente ter DC em algum momento 
da vida é mínima, segundo os conhecimentos atuais; portanto, 
Sao exames com alto valor preditivo negativo." 
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Excepcionalmente, os indivíduos sintomáticos apresen- 
tam nível sérico do anticorpo antitransglutaminase da classe 
IgA dez vezes superior ao limite superior da normalidade, an- 
ticorpo antiendomisio da classe IgA positivo - esse exame de- 
verá ser realizado em um momento posterior ao da realização 
do anticorpo antitransglutaminase — e presença de HLA DQ2 
e/ou HLA DQ8, segundo as diretrizes da European Society for 
Paediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ES- 
PGHAN). 

Para que a interpretação histológica do fragmento de bióp- 
sia de intestino delgado seja fidedigna, é fundamental o inter- 
cambio entre o médico que solicita a biópsia de intestino 
delgado - de preferência, médico especializado em gastroen- 
terologia pediátrica ou clínica —, o endoscopista e o anatomo- 
patologista. 

O papel do endoscopista no diagnóstico da doença por 
meio da biópsia de intestino delgado é fundamental: a técnica 
deve ser impecável. Após a retirada de cada fragmento da se- 
gunda ou terceira porção do duodeno — ou porções ainda mais 
distais do intestino delgado que o fibroscópio consegue atingir 

-, O aparelho de endoscopia deve ser retificado, devendo-se 
voltar à primeira porção para a passagem da pinça. Deve haver 
cuidado com a manipulação da peça de intestino delgado que, 
por ser muito delicada, facilmente está sujeita a se fragmentar 
e impossibilitar a análise histológica. Além disso, é imprescin- 
dível que cada fragmento de biópsia seja colocado, individual- 
mente, em papel de filtro com a correta orientação, em um to- 
tal de quatro fragmentos em seus respectivos papéis de filtro 
dentro de um frasco contendo formol. Quando a biópsia che- 
gar ao serviço de anatomia patológica, o histotecnologista 
deve realizar cuidadosa inclusão do material em parafina. 

A lesão clássica da DG consiste em mucosa plana ou quase 
plana, com criptas alongadas e aumento de mitoses, epitélio 
superficial cuboide, com vacuolizações, borda estriada borra- 
da, aumento do número de linfócitos intraepiteliais (LIE) e la- 
mina própria com denso infiltrado de linfócitos e plasmócitos. 
Marsh, em 1992, demonstrou haver sequência da progressão 
da lesão da mucosa de intestino delgado na DC: 

e estágio O (padrão pré-infiltrativo), com fragmento sem altera- 

ções histológicas e, portanto, considerado normal; 

e estágio I (padrão infiltrativo), em que a arquitetura da muco- 

sa se apresenta normal com aumento do infiltrado dos LIE; 

e estágio II (lesão hiperplásica), caracterizado por alargamento 

das criptas e aumento do número de LIE; 

e estágio III (padrão destrutivo), em que há presença de atrofia 

vilositária, hiperplasia críptica e aumento do número de LIE; 

e estágio IV (padrão hipoplásico), caracterizado por atrofia to- 

tal com hipoplasia criptica, considerada forma possivelmente 
irreversivel.”° 


Nos ultimos anos, alguns autores tém tentado aperfeicoar esse 
critério, tanto no que diz respeito a valorizacao do grau de 
atrofia vilositaria quanto em padronizar o numero de linfóci- 
tos intraepiteliais considerados aumentados. 

É necessário observar que a alteração de mucosa intestinal 
do tipo Marsh III, em que há presença de atrofia vilositária, 


demonstra evidência de DC, embora não seja lesão patogno- 
monica dessa doença. 


Tratamento 

Desde os estudos pioneiros de Dicke, há mais de seis décadas, 
em que se determinou que a dieta sem glúten constituiria no 
tratamento da DC, pouco se modificou a respeito dessa prática 
terapêutica, a despeito dos avanços da patofisiologia dessa 
doença. É possível afirmar que ainda se está na “idade da pe- 
dra” com respeito ao tratamento da DC, que consiste basica- 
mente na eliminação do glúten da dieta, durante toda a vida. 

As prolaminas, frações proteicas tóxicas do glúten que são 
solúveis em etanol, são distintas de acordo com o cereal, de- 
nominadas de gliadina para o trigo, secalina para o centeio, 
hordeina para a cevada e avenina para a aveia. 

A retirada do glúten da dieta parece ser tarefa simples, en- 
tretanto essa prática requer mudança importante dos hábitos 
alimentares dos pacientes com DC, que devem excluir de sua 
alimentação o trigo, o centeio e a cevada, assim como seus de- 
rivados. Há certa controvérsia a respeito da toxicidade da 
aveia, mas provavelmente essa toxicidade está relacionada 
com a contaminação da aveia com, por exemplo, o trigo, e não 
que a aveia propriamente dita seja tóxica. Entretanto, a aveia 
deve continuar sendo excluída da dieta até confirmação de 
que ela não seja tóxica. O malte, subproduto da cevada, tam- 
bém é tóxico, assim como o extrato de malte, que pode conter 
glúten, dependendo da técnica de extração; portanto, esses 
produtos não devem ser consumidos pelo paciente com DC. 

A alimentação permitida ao celíaco consiste em: arroz, 
grãos (feijão, lentilha, soja, ervilha, grao-de-bico), óleo, azeite, 
vegetais, hortaliças, frutas, tubérculos (batata, mandioca, 
cara, inhame), ovos, carnes (bovina, suína, peixes e aves), lei- 
te e derivados. 

O glúten pode ser substituído pelas farinhas dos seguintes 
alimentos: milho (farinha de milho, amido de milho, fubá), ar- 
roz (farinha de arroz), batata (fécula de batata), mandioca (fa- 
rinha de mandioca, polvilho doce, polvilho azedo, tapioca). 
Milhete, quinoa e amaranto também são permitidos. Embora 
o trigo-sarraceno não contenha gluten, esse produto pode es- 
tar contaminado com glúten, e essa contaminação pode ocor- 
rer no campo, na colheita ou na moagem, isso porque o trigo- 
-sarraceno geralmente está próximo da plantação do trigo. 

Os produtos industrializados especiais para pacientes com 
DC ainda são escassos no Brasil, e por essa razão esses indivi- 
duos e seus familiares devem saber preparar alimentos sem glú- 
ten. Sdepanian et al. verificaram que a grande maioria dos pa- 
cientes com DC cadastrados na Associação dos Celíacos do 
Brasil (Acelbra) tem conhecimento a respeito da doença e do 
tratamento da DC. Entretanto, a despeito desse conhecimento, 
30% dos pacientes cadastrados na Acelbra referiram transgres- 
são voluntária à dieta, proporção esta semelhante à de publica- 
ções internacionais. Verificou-se, também, que os pacientes que 
obedeciam a dieta tinham maior conhecimento acerca da DC e 
de seu tratamento.” Portanto, uma estratégia para aumentar a 
obediência à dieta pode ser a de promover melhor conhecimen- 
to para os pacientes a respeito da doença e de sua terapêutica. 


A transgressão a dieta sem glúten, além de voluntária, pode 
ser involuntária e ocorrer quando os alimentos industrializa- 
dos não informam corretamente a lista dos ingredientes conti- 
dos nos produtos, e também quando os alimentos sem glúten 
se contaminam com o glúten, e essa contaminação pode ocor- 
rer no campo, durante a colheita, na moagem, no transporte, 
armazenamento e empacotamento dos produtos. 

Sdepanian et al. observaram, ainda, que a maioria dos pro- 
dutos industrializados que não continha glúten, segundo o ró- 
tulo, realmente não continha glúten, e também que a quase 
totalidade dos alimentos preparados pelo paciente com DC e/ 
ou seus familiares não continha glúten.” Analisando-se a pre- 
sença de glúten em medicamentos, no Brasil, verificou-se que 
nenhum medicamento continha glúten, com exceção de um 
medicamento cuja quantidade de gliadina em cada cápsula se- 
ria insignificante para o paciente com DC. 

No Brasil, em 1992, foi promulgada uma lei federal (Lei n. 
8.543) que determinava a impressão de advertência “contém 
glúten” nos rótulos e nas embalagens de alimentos industriali- 
zados que apresentassem em sua composição o trigo, o cen- 
teio, a cevada, a aveia e seus derivados. Em maio de 2003, 
uma nova lei federal (Lei n. 10.674) foi promulgada, em subs- 
tituição a anterior, determinando que todos os alimentos in- 
dustrializados deveriam conter a expressão “contém glúten” 
ou “não contém glúten”, conforme o caso. Há também uma 
Resolução (RDC n. 137), de maio de 2003, para os produtos 
farmacêuticos, que devem conter a expressão “contém glúten” 
naqueles medicamentos com essa proteína. 

Apesar de ser necessário garantir a ausência de mínimas 
quantidades de glúten nos alimentos, parece ser ainda mais 
importante que os profissionais de saúde convençam seus pa- 
cientes a obedecerem totalmente e por toda a vida a dieta sem 
glúten. Essa é uma das principais atividades da Acelbra (www. 
acelbra.org.br), com suas Associações distribuídas em 15 esta- 
dos do Brasil, assim como da Fenacelbra (Federação Nacional 
das Associações de Celíacos do Brasil), que congrega as Asso- 
ciações de Celíacos do Brasil e não somente oferece suporte 
aos pacientes como também promove divulgação dessa doen- 
ça por meio da mídia, de jornais informativos, de eventos 
como a Caminhada do Dia Internacional do Celíaco, que no 
ano de 2009 comemorou seu oitavo ano, assim como participa 
de ações junto aos governos estaduais e federal em prol do in- 
dividuo com doença celíaca. 

Em 18 de setembro de 2009, foi publicado no Diário Oficial 
da União o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas da 
Doença Celíaca, que contribuirá com a capacitação dos profis- 
sionais nos Serviços de Atenção à Saúde com respeito as for- 
mas de apresentação da doença, como realizar e como inter- 
pretar os exames subsidiários, e incluir na tabela do Serviço 
Único de Saúde (SUS) um marcador sorológico mais sensível 
e específico para DC, como o anticorpo antitransglutaminase 
recombinante humana da classe IgA, que até então não fazia 
parte dessa tabela. 

Com a instituição de dieta totalmente sem glúten, há com- 
pleta normalização da mucosa intestinal, assim como das ma- 
nifestações clínicas. 
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Prognóstico 
Há relatos de uma série de complicações não malignas da 
doença celíaca, por exemplo, osteoporose, doenças autoimu- 
nes, esterilidade, distúrbios neurológicos e psiquiátricos. 
Dentre as complicações malignas estão o linfoma, o carcino- 
ma de esôfago e faringe, e o adenocarcinoma de intestino del- 
gado.º O risco de complicações está associado com a nao obe- 
diência a dieta restrita isenta de glúten. Esses dados justificam 
a prescrição de dieta totalmente isenta de glúten, durante toda 
a vida, a todos os pacientes com doença celíaca, independen- 
temente das manifestações clínicas. 

Aqueles pacientes que obedecem a dieta sem glúten têm a 
doença controlada, podendo viver como os indivíduos sem 
DC. 


Prevenção 

Segundo a literatura atual, a prevenção primária da doença ce- 
liaca não é possível.” Sugeriu-se uma “janela de oportunidade 
para a prevenção primária, por meio da introdução de glúten 
entre 4 e 6 meses de idade. No entanto, resultados recentes de 
estudos prospectivos evidenciaram que o momento da intro- 
dução do glúten e a duração ou a manutenção da amamenta- 
ção nao influenciam o desenvolvimento da doença. A preven- 
ção secundária é possível por meio de diagnóstico precoce e 
tratamento. Tendo em vista que a DC é extremamente sub- 
diagnosticada, a única maneira de alcançar a prevenção se- 
cundária em grande escala é por triagem em massa. Estudos 
prospectivos indicam que a redução do crescimento fetal e 
peso ao nascer, déficit de estatura e peso em crianças, e redu- 
cao da densidade mineral óssea em crianças e adultos podem 
ser prevenidas por triagem em massa. A adesão a uma dieta ri- 
gorosa sem glúten pode ser considerada como prevenção ter- 
ciária. 

Portanto, nem o atraso na introdução de glúten na dieta 
tampouco a amamentação são capazes de modificar o risco de 
doença celíaca em crianças com predisposição genética para a 
doença, embora a introdução posterior de glúten tenha sido 
associada com um atraso no início da doença.” 


Desafios 

Nos últimos anos, significativos progressos foram feitos com 
respeito à compreensão da base celular e molecular da DC e 
identificação de possíveis alvos para a terapia.” Demonstrou- 
-se que, em decorrência do elevado teor de prolina, os pepti- 
dios da gliadina são altamente resistentes ao processamento 
digestivo pelas proteases pancreáticas. Terapia de suplemento 
de enzima utilizando endopeptidases bacterianas tem sido 
proposta para promover a digestão completa das proteínas de 
cereais. Os programas de tecnologia transgênica podem levar 
a produção de trigo sem as sequências do peptídio biologica- 
mente ativo. Outras áreas promissoras incluem inibição da 
resposta imune adaptativa ativada pelos peptídios da gliadina, 
impedindo a apresentação da gliadina para células T. Enfim, a 
abordagem imunomoduladora deverá ter um perfil de segu- 
rança equivalente a da dieta sem glúten. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


(DC), assim como os grupos de risco para essa doença. 


portanto, o diagnóstico dessa doença deve ser preciso. 


Identificar os indivíduos que apresentam a forma 
clássica ou a forma não clássica da doença celíaca 


Saber que não se deve retirar o glúten da dieta sem 
que a DC tenha sido plenamente diagnosticada por 
meio dos exames específicos para essa doença. 
Conhecer como proceder à triagem diagnóstica para 
DC a partir dos marcadores sorológicos, e se essa 
suspeita for verificada a partir desses testes 
sorológicos, encaminhar ao gastroenterologista 
pediátrico para confirmação diagnóstica e 
acompanhamento. 

Saber que os pacientes com DC devem efetivamente 
realizar uma dieta totalmente sem glúten, e que, 
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DOENÇAS INFLAMATÓRIAS 
INTESTINAIS 


Luciana Rodrigues Silva 
Maraci Rodrigues 


Introdução 

As doenças inflamatórias intestinais (DII) são caracterizadas 
por um amplo espectro de alterações crônicas com curso, du- 
ração e gravidade variáveis, que determinam inflamação crô- 
nica do trato digestório, acometendo sobretudo o intestino, e 
são representadas pela doença de Crohn (DC), pela retocolite 
ulcerativa (RCU) e uma pequena parcela pela colite indetermi- 
nada. Elas diferem quanto a sua localização e ao comprometi- 
mento das camadas do intestino. Existe um consenso atual de 
que as DII são resultado de vários fatores interligados, sobre- 
tudo genéticos e ambientais, que determinam alterações na 
permeabilidade e na resposta imune da mucosa intestinal a 
vários agentes, principalmente aos microrganismos comen- 
sais ou patogênicos do trato digestório. A natureza multifato- 
rial e a contribuição ambiental explicam o grande aumento na 
incidência e prevalência dessas doenças em todas as faixas 
etárias nas últimas décadas.” 

Admite-se que os fatores genéticos sejam mais importan- 
tes nas crianças, sobretudo naquelas pequenas, abaixo de 5 
anos, que apresentam doença de início precoce e de apre- 
sentação mais grave e pior resposta ao tratamento conven- 
cional.” Outro dado mais frequente na infância é o relato de 
casos semelhantes em familiares.** Essas condições podem 
evoluir com crises flutuantes alternadas e períodos de re- 
missão variáveis, ou como uma forma crônica progressiva e 
contínua. 

Em pediatria, o diagnóstico da DC é mais comum que o da 
RCU na maioria dos centros, exceto nos casos de início preco- 
ce abaixo dos 5, anos quando a colite predomina.” 


Apresentação clínica 

A maioria dos pacientes pediátricos apresenta-se inicialmente 
com diarreia e dor abdominal. Na DC, os sintomas mais fre- 
quentes são: dor abdominal, perda de peso, parada no cresci- 
mento, anemia, diarreia, doença perianal, febre, artrite e le- 
soes de pele. Na RCU, os sintomas mais frequentes sao: 
sangue nas fezes, diarreia, tenesmo e urgência para evacuar, 


dor abdominal, anemia, perda de peso, febre, artrite e lesões 
de pele. 

O sangramento retal é mais frequente na RCU, já a perda de 
peso e a parada no crescimento são mais comuns na DC. Cerca 
de 40% dos pacientes com DC têm comprometimento do cres- 
cimento, ao passo que na RCU o número é de 10%.’ O compro- 
metimento extraintestinal pode ocorrer em algumas situações 
e pode ser a primeira manifestação da doença; entre elas, en- 
fatizam-se as manifestações do comprometimento do cresci- 
mento, o envolvimento articular, as manifestações cutâneas, 
oculares, hepáticas, as alterações na saúde óssea e, menos fre- 
quentemente, o acometimento em outros sistemas e órgãos. 


Doença de Crohn 

É necessário identificar se a DC acomete o intestino delgado e / 
ou o colo e/ou a região perianal e/ou outras áreas, e identifi- 
car se o paciente tem a forma inflamatória, a forma estenosan- 
te ou a forma penetrante /fistulizante.® Vale ressaltar que, du- 
rante a evolução, pode haver mudança de um padrão para 
outro. Outro ponto importante na avaliação é verificar o grau 
de atividade inflamatória apresentada pelo paciente, se ele se 
encontra em fase de atividade ou em fase de remissão e qual a 
gravidade do quadro no momento da avaliação. 

Na faixa etária pediátrica, é fundamental o acompanha- 
mento do crescimento; nos adolescentes, deve-se periodica- 
mente fazer o acompanhamento dos caracteres puberais. 
Várias são as classificações utilizadas, sendo mais frequente- 
mente empregado o indice de atividade na doença inflamató- 
ria pediátrica (PCDAI). Ressalta-se que, na avaliação pediátri- 
ca, um dos pontos significativos é a avaliação da velocidade do 
crescimento da criança e do adolescente. Ha ainda a classifica- 
ção para a avaliação da doença perianal e os índices para clas- 
sificação endoscópica. 

De acordo com a classificação de localização, a doença pode 
acometer uma zona exclusiva do intestino delgado, sobretudo 
a região ileal, a região ileocolônica, o colo — de forma segmen- 
tar ou pancolônica —, a região anorretal ou a combinação des- 
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sas formas, além de menos comumente também envolver o 
esôfago, o estômago, o duodeno e a cavidade oral.*” 

A doença anorretal /perianal pode apresentar-se isolada ou 
combinada com o acometimento de outras áreas e tende a ser 
muito debilitante e grave, causando dor intensa para defecar, 
dor anorretal, ardor e secreção purulenta que suja a roupa e 
com a presença de fistulas e abscessos; esses sintomas au- 
mentam e essas lesões podem ser múltiplas e bastante com- 
plexas.'? A proctite pode ser a apresentação inicial. No envol- 
vimento perianal, pode haver a presença de cicatrizes, fissuras, 
abscessos e fistulas, lesões e ulceracao do canal anal, inconti- 
nência e estenose retal. O períneo deve ser sempre avaliado. 
As fistulas podem ser minimamente sintomaticas ou extensas, 
estendendo-se a outros segmentos do trato digestório (ente- 
roentéricas, enterocolônicas, enterogástricas, cologástricas), 
pele, saco escrotal, vagina, bexiga e aparelho urinário, outros 
órgãos e peritônio. Por outro lado, as estenoses podem ocorrer 
em qualquer segmento, traduzindo-se por cólicas e dor abdo- 
minal significativa, que evoluem para quadros obstrutivos. 

Nos pacientes com envolvimento do intestino delgado, em 
extensão considerável, pode haver sintomas e sinais compati- 
veis com má absorção: borborigmos aumentados, crises de 
diarreia, parada no crescimento, falta de ganho de peso, dor 
abdominal, anorexia e desnutrição. Ressalta-se o acometi- 
mento do apêndice, embora infrequente, que pode apresen- 
tar-se como apendicite aguda ou abscesso apendicular. 

As manifestações extraintestinais são comuns em cerca de 
25 a 35% dos pacientes e podem ser diagnosticadas antes, du- 
rante ou após o diagnóstico da DG ser estabelecido. As mani- 
festações extraintestinais mais comuns são representadas pe- 
las manifestações articulares, dentre as quais a principal é a 
artrite (entre 7 e 25% das crianças)."º O baqueteamento digi- 
tal é um achado comum na faixa pediátrica. Dentre as mani- 
festações cutâneas, ressaltam-se o eritema nodoso e o pioder- 
ma gangrenoso. Aftas recorrentes na cavidade oral são mais 
comuns na DC e habitualmente estão relacionadas com as le- 
sões de pele e das articulações. Entre as manifestações oftal- 
mológicas, chamam atenção, geralmente durante a fase de ati- 
vidade da doença, a uveite e a episclerite, com dor e as vezes 
com diminuição da acuidade visual. A presença de catarata 
pode ocorrer nos pacientes que usam corticosteroides. Com- 
plicações frequentes são representadas pela osteopenia e pela 
osteoporose desde a faixa etária pediátrica, aumentando a 
prevalência nos adultos, podendo em todas as idades determi- 
nar fraturas, mesmo em vértebras, complicações que se agra- 
vam pela deficiência de cálcio, vitamina D e pelo fumo. Outras 
manifestações que podem ocorrer mais frequentemente na 
RCU do que na DC são as hepatobiliares, que podem ser ex- 
pressas por meio da elevação de aminotransferases, hepatite 
granulomatosa, hepatite medicamentosa, esteatose, colésta- 
se, colangite esclerosante e colelitiase; o acometimento hepa- 
tobiliar é menos pronunciado em pacientes pediátricos que 
em adultos e parece mais frequente nos pacientes com DC que 
têm envolvimento colônico. Fistulas enterovesicais podem 
determinar infecção urinária recorrente. Outra complicação 
que deve ser ressaltada em todas as idades é o tromboembolis- 


mo, que traduz a hipercoagulabilidade com plaquetose, eleva- 
ção de fibrinogênio, fator V e fator VIII e diminuição de anti- 
trombina III. Vasculites podem afetar a circulação cerebral ou 
sistêmica nesses pacientes, assim como a osteoporose e a os- 
teopenia são complicações relevantes que merecem atenção 
contínua. Outros achados eventuais podem ocorrer em pa- 
cientes com DC, como pancreatite, neuropatia periférica, 
pneumonite intersticial, alveolite fibrosante, cardiomiopatia e 
pleuropericardite. Vale ainda ressaltar os problemas psicol6gi- 
cos e sociais que podem acompanhar a doença entre as crian- 
ças e adolescentes, e nestes últimos as dificuldades sexuais e 
as dificuldades relacionadas à adesão ao tratamento. 

O exame físico deve ser detalhado. O aspecto nutricional no 
paciente pediátrico assume um caráter de suma importância e, 
portanto, não se deve deixar de tomar com precisão o peso e a 
altura, fazer o índice de massa corpórea e encontrar o escore z 
da criança, medir a circunferência do braço e a dobra tricipital, 
obter um diário detalhado sobre os hábitos alimentares, iden- 
tificar os estágios puberais de Tanner, além das medidas labo- 
ratoriais das deficiências nutricionais. Do mesmo modo, o 
exame físico deve ser detalhado na avaliação segmentar de to- 
dos os aparelhos e sistemas, sobretudo no exame do abdome. 


Retocolite ulcerativa 

A colite ulcerativa é representada por um quadro inflamatório 
que acomete o intestino grosso, de extensão continuada na 
mucosa e submucosa, que se estende a partir do reto em graus 
variáveis. Geralmente se suspeita desse diagnóstico quando o 
paciente tem diarreia sanguinolenta, tenesmo, dor abdominal, 
e nos casos mais graves há febre, perda de peso, anemia e fadi- 
ga. Nas fases de recaidas, a astenia e o emagrecimento acom- 
panham a diarreia sanguinolenta, a perda proteica e de eletró- 
litos pelas fezes.'*" Na faixa etária pediátrica, habitualmente o 
acometimento é mais extenso, com comprometimento nutri- 
cional, atraso puberal e alterações ósseas e manifestações clí- 
nicas mais floridas. 

Os pacientes nos quais se manifesta apenas o acometimen- 
to retal podem apresentar sangramento retal, urgência eva- 
cuatória e fezes com sangue e pus, sendo comum a sensação 
de peso retal com desejo constante de evacuar. Na colite mais 
extensa, os sintomas são mais intensos com diarreia noturna, 
podendo haver comprometimento nutricional. 

Na forma fulminante da RCU, o paciente apresenta mais de 
dez evacuações diárias, febre, taquicardia, anemia com neces- 
sidade de transfusão com provas de atividade inflamatória 
muito alteradas e pode ou não ser acompanhada de megacolo 
tóxico, nesses casos necessitando sempre da avaliação do ci- 
rurgião em conjunto com o clínico, pois pode haver hemorra- 
gia maciça, estenose, obstrução, perfuração e complicações 
sistêmicas. Nos quadros graves de megacolo tóxico, os pacien- 
tes devem sempre ser hospitalizados com acompanhamento 
contínuo para avaliação da necessidade de intervenção cirúr- 
gica precoce. A necessidade de cirurgias nas crianças é maior 
que nos adultos nos dez primeiros anos de doença. Há um au- 
mento de incidência de câncer ao longo do tempo, sobretudo 
naqueles pacientes com mais de dez anos de doença. 


Os princípios gerais para avaliação da RCU devem sempre 
enfatizar a distribuição da doença segundo a classificação de 
Paris (proctite, acometimento do colo esquerdo, colite extensa 
ou pancolite), sua atividade e o padrão da doença (frequência 
de recaídas, reposta aos medicamentos, manifestações ex- 
traintestinais), se o paciente tem possibilidade de tratamento 
ambulatorial ou necessita de hospitalização. Em crianças, uti- 
liza-se o indice da atividade da retocolite pediátrica (PUCAD), 
que considera a presença de dor abdominal, o sangramento 
retal, a consistência das fezes, o número de evacuações por 
dia, se há evacuação noturna que acorda a criança, e se há ou 
não limitação de atividade. 


Outras considerações importantes para 
avaliação da atividade nas doenças 
inflamatórias intestinais 

Sao empregados critérios clínicos, laboratoriais sanguíneos e 
fecais, endoscópicos, histológicos e de imagem para identifi- 
car a atividade da doença, diagnosticá-la, determinar a estra- 
tégia terapêutica e a resposta as drogas empregadas, determi- 
nar o prognóstico e o tipo de acompanhamento que será 
necessário realizar e, em algumas oportunidades, até para pre- 
ver recaídas, fazer a monitoração do quadro adequadamente e 
realizar mudanças nas medidas terapêuticas. Daí a importân- 
cia de individualizar cada paciente. 

O diagnóstico diferencial das DII é extenso e variável de- 
pendendo da extensão e da área acometida. Em muitos pa- 
cientes, os sintomas iniciais são inespecíficos e leves. Mais 
comumente, podem entrar no diagnóstico diferencial as se- 
guintes situações: 

e intestino irritável; 

e intolerância a lactose; 

e gastroenterites e enterocolites infecciosas; 

e nas crianças jovens, deve-se avaliar a possibilidade de alergia 
alimentar, hiperplasia nodular linfoide e gastroenterite eosi- 
nofilica como causas comuns de diarreia com sangue; 

e doenças sexualmente transmissíveis; 

e malformações arteriovenosas; 

e doença de Behçet, enterite por radiação, enterite por drogas, 
como anti-inflamatorios e anticoncepcionais, gravidez ecto- 
pica, torção de ovário, doença inflamatória pélvica, doença 
crônica granulomatosa, amiloidose, sarcoidose e doença rela- 
cionada a transplante; 

e vasculites; 

e apendicite, diverticulite, diverticulo de Meckel, colite isquê- 
mica, linfoma e outras neoplasias, pólipos, polipose, adenite 
mesentérica, isquemia, endometriose, cisto ovariano, que po- 
dem dar um quadro obstrutivo ou semiobstrutivo, com ou 
sem sangramento; 

e condições acompanhadas de má absorção e perda de peso, 
como doença celíaca, fibrose cística, supercrescimento bacte- 
riano, parasitoses altas, como estrongiloidiase ou giardiase, e 
neoplasias podem mimetizar o diagnóstico, como também 
manifestações mais altas de vômitos, sindrome péptica e af- 
tas de repetição. 
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Abordagem diagnóstica das doenças 
inflamatórias intestinais 

Sintomas clínicos 

O diagnóstico das DII é composto de algumas etapas, partin- 
do-se da suspeita clínica inicial do pediatra, com base nos sin- 
tomas clínicos detalhados na história e dados do exame físico, 
adicionando-se alguns exames complementares.” 


Exame físico 

Os dados pregressos da estatura e do peso são essenciais para 
a detecção de desaceleração do crescimento e perda de peso; 
além disso, deve-se observar se há presença de atraso do de- 
senvolvimento puberal, por meio da escala de Tanner."® 

Examina-se a coloração das mucosas para detectar a pre- 
sença de palidez (anemia), baqueteamento dos dedos e unhas 
em vidro de relógio (presente em doenças crônicas). O exame 
da cavidade oral pode mostrar úlceras aftosas, queilite angular 
e língua com diminuição das papilas (déficits de ferro, vitami- 
na B12, ácido fólico, zinco, entre outros). Devem ser registra- 
das alterações da pele (vitiligo, eritema nodoso ou pioderma 
gangrenoso). 

O exame do abdome pode mostrar a parede tensa e doloro- 
sa € a presença de massa (sugestiva de infiltração ileocecal ou 
abscesso). A avaliação das articulações poderá encontrar si- 
nais de dor lombar, artrite ou de sacroileite. A região anal deve 
ser inspecionada para detecção de fissuras, fistulas e absces- 
sos perianais, mais comuns na DG.” 


Exames laboratoriais 
Inicialmente, devem ser afastadas as principais doenças que 
simulam as DII por meio de exames: 

e fezes: coproparasitológico, coprocultura e testes para toxina A 
e B do Clostridium difficile, para exclusão de outras causas de 
colite; 

e teste do derivado proteico purificado de tuberculina (PPD, do 
inglés purified protein derivative of tuberculin) para afastar tu- 
berculose; 

e avaliação imunológica geral para afastar a presença de imuno- 
deficiências primárias; 

e sorologia para aids. 


Após essa etapa inicial, solicitam-se os exames laboratoriais 
relacionados com processos inflamatórios, como velocidade 
de hemossedimentação, proteina C reativa (PCR), plaquetas, 
alfa-1-glicoproteina ácida; se os resultados estiverem elevados, 
reforçam a hipótese diagnóstica de DII. Deve-se solicitar tam- 
bém hemograma completo, com atenção a presença de ane- 
mia hipocrômica microcítica, leucocitose e plaquetose. A do- 
sagem de ferro e a eletroforese de proteinas devem ser feitas 
para detecção de ferropenia e hipoalbuminemia secundárias a 
perda ou não absorção pela mucosa intestinal inflamada. En- 
tre os eletrólitos séricos, o mais comum é o encontro de hipo- 
calemia atribuída à diarreia crônica.” Outros micronutrientes 
podem estar alterados nas doenças de longa duração. O pa- 
ciente será encaminhado para o gastroenterologista pediátrico 
quando persistir a hipótese diagnóstica de DII ou, nos casos 
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graves, desde o início, para agilizar o diagnóstico e a condução 
terapêutica adequada. O retardo no diagnóstico é bastante co- 
mum nessas doenças. 

Alguns exames laboratoriais não invasivos, se estiverem 
disponíveis, podem aumentar a probabilidade de detecção 
das DII, como calprotectina e lactoferrina nas fezes.” Varios 
estudos têm apontado o aumento da calprotectina fecal em 
crianças portadoras de DII, correlacionado com a presença de 
processo inflamatório na mucosa intestinal confirmada por 
método colonoscópico e histológico, o que indica a sua utiliza- 
cão como método não invasivo para monitoração do trata- 
mento.” Outra aplicação desse método tem sido na diferen- 
ciação entre doença funcional e DII.” 

Os marcadores sorológicos anticorpo perinuclear contra es- 
truturas citoplasmáticas do neutrófilo (p-ANCA) e anticorpo 
anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) vêm sendo utilizados 
em crianças e adolescentes desde 1995 e 1998, respectivamen- 
te, para selecionar pacientes sob suspeita diagnóstica de DII, 
diferenciar a DC da RCU e correlacioná-los com as complica- 
ções da doença.” 

Outro marcador sorológico, os anticorpos anticanais trans- 
membrana nao seletivos da Escherichia coli (anti-OmpC), foi 
também identificado como potencial marcador sorológico 
para DII. 

As dosagens das enzimas hepáticas, bilirrubinas e amilase 
têm o objetivo de detectar o envolvimento hepático e pancreá- 
tico nas doenças inflamatórias e também podem se alterar se- 
cundariamente a DII, próprio da doença ou secundário ao uso 
de medicamentos empregados no tratamento dessas doenças. 

Caso persista a suspeita diagnóstica de DII, mesmo com os 
exames de triagem normal,” deve-se continuar a investigação, 
solicitando-se endoscopia digestiva alta e baixa com biópsias 
seriadas, estudos radiológicos e, em alguns casos, outros exa- 
mes específicos, para se firmar o diagnóstico, diferenciar DC 
de RCU, conhecer a localização e identificar as manifestações 
extraintestinais da doença. 

A localização da doença deverá ser a mais acurada possível, 
pois auxilia no diagnóstico e na programação terapêutica.” 


Colonoscopia 

A colonoscopia acompanhada sempre de biópsias seriadas 
dos diferentes segmentos do cólon e do ileo terminal é o exa- 
me considerado padrao-ouro para o diagnóstico de DC ou 
RCU, e exclui definitivamente outras etiologias virais, bacte- 
rianas e fúngicas. A endoscopia alta também deve ser feita ini- 
cialmente em todos os casos, com biópsias de todos os seg- 
mentos. 

Quando a DC acomete apenas o colo, é indistinguível ma- 
croscopicamente da RCU. Nesse caso, a avaliação radiológica 
do intestino delgado poderá revelar algumas alterações, como 
ulcerações, nodularidade, estreitamento cecal ou ileal e fistu- 
las, sugestivas de DC.” 


Histologia 
Em contraste com os achados da DII, a colite autolimitada 
aguda (Cala) não apresenta a distorção arquitetural da cripta, 


linfoplasmocitose basal e metaplasia de célula de Paneth. A 
combinação de três parâmetros — aumento de células plasma- 
ticas na lâmina própria, distorção e atrofia de criptas - repre- 
senta 94% de sensibilidade e 96% de especificidade para se 
distinguir a DII de outras colites.? Nao se pode deixar de enfa- 
tizar a possibilidade, muitas vezes, do diagnóstico de colite in- 
determinada, sobretudo nas crianças menores e quando não 
são detectados todos os parâmetros. Algumas vezes, com a 
evolução, pode-se ter o diagnóstico mais preciso e até mudan- 
ça do diagnóstico entre as duas formas de DII. 


Radiologia 

O método de imagem para avaliação do intestino delgado de- 
penderá da experiência e da acessibilidade de cada serviço, 
com a tendência atual de se optar pela enterografia com resso- 
nancia magnética (ERM), ou opção com enterotomografia 
computadorizada (ETC). Ambas as técnicas fornecem uma 
imagem perfeita do lúmen, da parede e das estruturas adja- 
centes ao intestino. As vantagens da ERM são a superior reso- 
lução do contraste e a falta de irradiação ionizante, embora 
seja possível manter a qualidade das imagens por ETC por 
meio de reconstruções de imagem interativa.” Alguns proto- 
colos de ERM pediátricos estão disponíveis.” A ultrassono- 
grafia também pode ser realizada, quando houver radiologis- 
tas com experiência nessas condições. 


Outras investigações 

A realização da cápsula endoscópica é autorizada pela Food 
and Drug Administration (FDA), nos EUA, para crianças aci- 
ma de 10 anos, mas há relatos de casos de crianças com menor 
idade que realizaram esse método diagnóstico por meio da in- 
trodução da cápsula por via endoscópica. Esse exame possibi- 
lita a avaliação de toda a mucosa do intestino delgado e é útil 
em crianças com sintomas digestivos altos persistentes e ava- 
liação radiológica do intestino delgado aparentemente normal. 
A cápsula endoscópica não poderá ser realizada na presença 
de estenose intestinal, pois nesses casos a cápsula poderá ficar 
retida no local.” Para descartar essa possibilidade, pode-se 
utilizar, previamente ao exame, uma cápsula de patência com- 
posta de material biodegradável, do mesmo tamanho da utili- 
zada durante o exame, que deve ser deglutida para avaliar pos- 
síveis complicações, como sua retenção decorrente da 
estenose. 

A laparoscopia exploradora poderá ser útil em casos sele- 
cionados de pacientes, por exemplo, quando houver possibili- 
dade de tuberculose intestinal ou em quadros de abdome agu- 
do ou abdome obstrutivo pelas DII.” 


Tratamento das doenças inflamatórias 
intestinais 

Os objetivos da terapia atual das DII baseiam-se na modifica- 
ção da história natural da doença, por meio da cicatrização da 
mucosa, da redução das complicações e da melhora da quali- 
dade de vida do paciente.” O acompanhamento e o tratamen- 
to desses pacientes devem ser feitos em centros de referência, 
com equipes multidisciplinares. Devem-se enfatizar que há al- 


gumas diretrizes; no entanto, cada paciente precisa ter um tra- 
tamento individualizado e precisa ter sua terapêutica baseada 
em sua resposta em cada uma das etapas, seja no período de 
atividade ou no período de remissão da doença. 

A escolha da terapia medicamentosa apropriada para cada 
criança depende da localização da doença, da gravidade e da 
presença de complicações; além disso, devem-se monitorar 
cuidadosamente o crescimento linear, o desenvolvimento es- 
quelético e a puberdade.” 

São empregados alguns índices para classificar o grau de 
atividade inflamatória da RCU e da DC: o PUCAI” e o PCDAL? 
respectivamente. Em cada consulta, esses índices devem ser 
monitorados. 

A maioria dos pacientes com formas leve e moderada da 
doença, sem sinais de alarme, receberá o esquema tradicional 
escalonado (step-up), partindo-se de medicações menos 
agressivas para as mais agressivas, dependendo da resposta 
clínica e evolução de cada criança, deixando como última op- 
ção a terapia com imunobiológicos - atualmente o antifator 
de necrose tumoral-alfa (anti-TNF-alfa) para os pacientes cor- 
ticosteroide-dependentes, aqueles corticosteroide-refratários, 
os intolerantes ou com resposta insuficiente aos imunossu- 
pressores” (Figura 1). 

No entanto, é importante identificar os pacientes com agra- 
vos clínicos, para iniciar o anti-TNF-alfa na imunomodulação 
em estágios precoces ou iniciais, e inverter a pirâmide de tra- 
tamento (top-down) em situações especiais, como pacientes 
que apresentam (Figura 1):”° 

e ulcerações colônicas profundas na ileocolonoscopia; 

e doença grave persistente, apesar da terapia de indução ade- 
quada com falta de resposta; 

e doença extensa (pan-entérica); 

e atraso do crescimento = 2,5 escore Z da estatura; 

e osteoporose grave; 

e doença inicial estenosante e penetrante (B2 e B3); 

e doença perianal grave. 


Suporte 
nutricional 


$$ 
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Vale enfatizar que o suporte nutricional é parte integrante e 
fundamental em todas as etapas da doença, em algumas si- 
tuações como tratamento único e em outras como tratamento 
complementar. 

Sao importantes outras medidas antes de se iniciar o trata- 
mento: o estadiamento da doença por meio da classificação de 
Paris? para seguimento evolutivo do paciente e a atualização 
da carteira vacinal. É também obrigatório prosseguir com al- 
gumas estratégias antes de iniciar o agente biológico (inflixi- 
mabe: um anticorpo monoclonal anti-TNF-alfa quimérico e 
adalimumabe: anticorpo anti-TNF-alfa totalmente humano), 
como: 1) investigar se o paciente ou familiares têm contato 
com tuberculose; 2) solicitar radiografia simples de tórax, deri- 
vado de proteína purificada (PPD), sorologias para vírus da 
hepatite B (VHB), virus da hepatite C (VHC), sorologia para 
Epstein-Barr e virus da imunodeficiéncia humana (HIV).”° 


Tratamento nutricional das doenças 
inflamatórias intestinais 

A nutrição enteral exclusiva (NEE) é recomendada como tera- 
pia de primeira linha para a indução de remissão em crianças 
com DC luminal ativa das formas leve e moderada, pois tem as 
propriedades de promover a cicatrização da mucosa, a recupe- 
ração da densidade mineral óssea e a melhora do crescimento 
linear. A NEE consiste na oferta de 120% da oferta diária de re- 
ferência (RDA, do inglês recommended dietary allowances) 
oral exclusiva de fórmula polimérica (maior palatabilidade), 
excepcionalmente por sonda nasogástrica, quando não foi 
possível atingir oralmente as necessidades nutricionais, e 
deve ser mantida durante 6 a 8 semanas.” 

A nutrição enteral complementar (NEC) é recomendada 
como terapia de manutenção da remissão da DC ou RCU pediá- 
trica e consiste na administração de 10 a 20% do RDA em forma 
de nutrição enteral e /ou oral, em conjunto com a alimentação e 
o tratamento medicamentoso de rotina, para prevenir e otimi- 
zar o crescimento e o desenvolvimento do paciente pediátrico.” 


Prednisona ou budesonida 


5-ASA ou sulfassalazina 





Figura 1 Esquema do tratamento escalonado na pirâmide da DII pediátrica. 


MTX: metotrexato, AZA: azatioprina. 
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Terapia medicamentosa das doenças 
inflamatórias intestinais 
As medicações utilizadas na indução da remissão da DC pe- 
diatrica, quando não for possível a nutrição exclusiva são: 
e DC colônica leve: aminossalicilicos (5-ASA, sulfassalazina, 
mesalazina); 
e DCluminal moderada e se há recusa da NEE: prednisona; 
e DCluminal grave: prednisolona endovenosa; 
e DCileocecal localizada: budesonida: 
e DC perianal fistulizante: metronidazol e ciprofloxacino + imu- 
nobiológico após exploração cirúrgica; 
e DC luminal ou fistulizante refratária e manifestações extrain- 
testinais graves em crianças maiores de 7 anos: infliximabe; 
e DC grave refratária a infliximabe: adalimumabe. 


Vale ressaltar que os corticosteroides devem ser utilizados por 
pouco tempo em razao de seus efeitos colaterais. Muitas vezes 
são feitas combinações de medicamentos para retirar o pa- 
ciente da atividade de doença. 
As medicações utilizadas na manutenção da remissão da 
DC pediátrica são: 7 
e DC dependentes de corticosteroides: tiopurinas (6-mercapto- 
purina ou azatioprina ou metotrexato). 
e DCintolerancia ou refratariedade à tiopurina: metotrexato. 
e DC refratária ou fistulizante respondedora à indução da re- 
missão com o infliximabe: manter infliximabe. 


Se o paciente não respondeu até essa fase do tratamento, tra- 
ta-se de uma forma muito grave de DC e podem-se utilizar ou- 
tros fármacos, como talidomida e adalimumabe, no entanto, 
ainda de maneira não aprovada pela Agência Nacional de Vigi- 
lância Sanitária (Anvisa), necessitando de relatórios de cen- 
tros de referência. 

As medicações utilizadas na indução da remissão da RCU 
pediátrica são: 

e RCU leve a moderada: 5-ASA ou sulfassalazina oral ou mesa- 
lazina; 

e proctite leve a moderada: 5-ASA (supositório ou enema). 
Ideal a associação da administração oral e retal; 

e RCU moderada ou naqueles que não entraram em remissão 
com a mesalazina oral e tópica após 2 semanas: prednisona 
ou prednisolona; 

e RCU aguda grave: infliximabe ou ciclosporina ou tacrolimo, 
que podera ser associado ou nao a corticosteroide; 

e RCU dependente ou refratária ao corticosteroide e imunossu- 
pressor em criancas maiores de 7 anos: infliximabe; 

e casos nao respondedores ou intolerantes ao infliximabe: ada- 
limumabe; 


As medicacoes utilizadas na manutencao da remissao da RCU 
pediátrica são:? 
e 5-ASA ou sulfassalazina ou mesalazina; 
e terapia coadjuvante da RCU leve que persiste com sintomas, 
apesar do tratamento-padrao: probióticos VSL#3; 
e RCU intolerante à 5-ASA ou esteroide-dependência, ou forma 
grave respondedora à indução da remissão com corticosteroi- 


des, em razão da alta possibilidade de recaída na evolução da 
doença: associar 6-mercaptopurina ou azatioprina ou meto- 
trexato; 


e RCU que entrou em remissão com infliximabe ou esteroide- 


-dependente, não controlado com 5-ASA e tiopurinas: inflixi- 
mabe. 


Todas as drogas empregadas no tratamento das doenças infla- 
matórias devem ser bem conhecidas com relação as doses 
adequadas de acordo com o peso dos pacientes e seus efeitos 
colaterais. 


Tratamento cirúrgico 

As indicações de tratamento cirúrgico na DC são reservadas as 
situações de estenose intestinal com ressecções segmentares, 
doença fistulizante, drenagem e colocação de sedenhos”. Na 
forma fistulizante, há necessidade de abordagem sistemática 
com o cirurgião para realizar a avaliação de abscessos e fistu- 
las, sob anestesia. 

As indicações de urgência cirúrgica da RCU são o megacolo 
tóxico, a perfuração intestinal e as hemorragias maciças, com 
o procedimento de colectomia. As indicações eletivas cirurgi- 
cas incluem as crianças com RCU ativa esteroide-dependente, 
apesar do tratamento com 5-ASA, tiopurinas e anti-TNF ou 
achados histológicos de displasia colônica. A técnica cirurgi- 
ca mais utilizada é a proctocolectomia com bolsa ileal em J e 
anastomose retal, que pode ser realizada com segurança atra- 
vés da laparoscopia. 


Bolsite 

A bolsite é a complicação mais comum da cirurgia de anasto- 
mose anal com bolsa ileal, caracterizada pela inflamação idio- 
pática do reservatório ileal. Na suspeita de bolsite, devem-se 
realizar a colonoscopia e biópsias da mucosa para confirmar o 
diagnóstico. O tratamento de primeira linha inclui o uso de an- 
tibióticos durante 14 dias, preferencialmente o ciprofloxacino 
e/ou metronidazol. Pode-se utilizar probiótico, especifica- 
mente VCLH3, para os casos recorrentes que entraram em re- 
missão com antibiótico.’ 


Outras opções terapêuticas 
Sao necessários ensaios controlados para demonstrar a eficá- 
cia e segurança do tratamento das DII refratárias com aférese 
de granulócitos /monócitos, suplementação de ômega 3 e 
transplante fecal que deem suporte ao seu uso em crianças, 
além dos novos imunobiológicos que vêm sendo lançados. 
As crianças que desenvolvem uma forma rara de DII muito 
precoce na infância, caracterizada por defeitos monogenéti- 
cos na função da barreira epitelial ou na imunidade inata ou 
adaptativa, apresentam altas taxas de morbidade e mortalida- 
de, não respondem a terapia convencional e necessitam do 
transplante de células-tronco hematopoéticas alogênicas.** 


Malignidade 
Um tipo particular de linfoma, denominado linfoma hepatoes- 
plênico de célula T (HSTCL), vem sendo descrito em pacien- 


tes jovens, principalmente do sexo masculino, com uso de an- 
ti-TNF associado a imunossupressor (azatioprina ou 
6-mercaptopurina), raro, agressivo, acompanhado de hepa- 
toesplenomegalia, ausência de linfoadenopatia periférica, fe- 
bre, perda de peso e fadiga, com sobrevida média de menos de 
1 ano. Assim, o uso por mais de 1 ano de terapia combinada 
deve ser discutido entre médicos e familiares. Pode ser consi- 
derado o uso de metotrexato como agente alternativo, embora 
os riscos dessa associação nao sejam bem conhecidos. 

Os adenocarcinomas são raros em pediatria, mas necessi- 
tam de vigilância colonoscópica periódica os pacientes com 
longa duração de doença, e estão sob maior risco aqueles com 
mais de 10 anos de doença. Colangiocarcinoma também ocor- 
re com mais frequência nos pacientes com colangite esclero- 
sante. 


Conclusões 
A DC e a RCU são doenças para toda a vida. 

Os erros mais comuns ocorrem no diagnóstico, no retardo 
do diagnóstico, no subtratamento e na monitoração ao longo 
do tempo. 

O tratamento depende de cada fase da doença, extensão e 
gravidade. Não se deve esquecer da avaliação do cirurgião em 
alguns casos. 

Além do acompanhamento clínico, devem-se usar marca- 
dores séricos, fecais, endoscópicos, histológicos e de micronu- 
trientes, imagem e identificar complicações, problemas de so- 
cialização, depressão e não aderência. 

A avaliação e o acompanhamento do crescimento, da pu- 
berdade, da nutrição geral e da saúde óssea são fundamentais. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Pensar mais frequentemente em doença inflamatória 
intestinal em Pediatria. 

e Reconhecer a doença de Crohn e diferenciar de 
retocolite ulcerativa. 

e Procurar os sinais e sintomas de atividade das doenças 
inflamatórias intestinais. 

e Reconhecer a importância dos testes diagnósticos. 

e Diferenciar e utilizar os tratamentos top-down e step-up. 


Referências bibliográficas 

1. Maloy KJ, Powrie F. Intestinal homeostasis and its breakdown in in- 
flammatory bowel disease. Nature 2011; 474:298-306. 

2. Hooper LV, Macpherson AJ. Immune adaptations that maintain homeos- 
tasis with the intestinal microbiota. Nat Rev Immunol 2010; 489:231-41. 

3. KhorB, Gardet A, Xavier RJ. Genetics and pathogenesis of inflammatory 
bowel disease. Nature 2011; 474:307-17. 

4. Abraham C, Cho JH. Inflammatory bowel disease. N Engl J Med 2009; 
361:1296-306. 

5. Benchimol EI, Fortinsky KJ, Gozdyra P et al. Epidemiology of pediatric 
inflammatory bowel disease: a systematic review of international 
trends. Inflamm Bowel Dis 2011; 17(1):423-39. 

6. Kappelman MD, Rifas-Shiman SL, Kleinman K et al. The prevalence 
and geographic distribution of Crohn's disease and ulcerative colitis in 
the United States. Clin Gastroenterol Hepatol 2007; 5(12):1424-9. 


20, 


21. 


22, 


25, 


24. 


2) 


DOENÇAS INFLAMATÓRIAS INTESTINAIS « 749 


Pigneur B, Seksik P, Viola S et al. Natural history of Crohn's disease: 
comparison between childhood- and adult-onset disease. Inflamm Bo- 
wel Dis 2010; 16(6):953-61. 

Ruemmele FM, Veres G, Kolho KL et al. Consensus guidelines of ECCO / 
ESPGHAN on the medical management of pediatric Crohn's disease. J 
Crohns Colitis 2014; 8(10):1179-207. 

Abraham BP, Mehta S, El-Serag HB. Natural history of pediatric-onset 
inflammatory bowel disease: a systematic review. J Clin Gastroenterol 
2012; 46(7):581-9. 

de Zoeten EF, Pasternak BA, Mattei P et al. Diagnosis and treatment of 
perianal Crohn disease: NASPGHAN clinical report and consensus sta- 
tement. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2013; 57(3):401-12. 

Cosnes J, Bourrier A, Nion-Larmurier I et al. Factors affecting outcomes 
in Crohn’s disease over 15 years. Gut 2012; 61(8):1140-5. 

Dignass A, Van Assche G, Lindsay JO et al. The second European evi- 
dence-based Consensus on the diagnosis and management of Crohn’s 
disease: current management. J Crohns Colitis 2010; 4:28-62. 

Hyams JS, Ferry GD, Mandel FS et al. Development and validation of a 
pediatric Crohn’s disease activity index. J Pediatr Gastroenterol Nutr 
1991; 12(4):439-47. 

Turner D, Otley AR, Mack D et al. Development, validation, and evalua- 
tion of a pediatric ulcerative colitis activity index: a prospective multi- 
center study. Gastroenterol 2007; 133:423-32. 

Aloi M, D'Arcangelo G, Pofi F et al. Presenting features and disease cour- 
se of pediatric ulcerative colitis. J Crohns Colitis 2013; 7(11):e509-15. 
Stawarski A, Iwanczak B, Krzesiek E et al. Intestinal complications and 
extraintestinal manifestations in children with inflammatory bowel di- 
sease. Pol Merkur Lekarski 2006; 20(115):22-5. 

Levine A, Koletzko S, Turner D et al. ESPGHAN revised porto criteria for 
the diagnosis of inflammatory bowel disease in children and adoles- 
cents. European Society of Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and 
Nutrition. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2014; 58(6):795-806. 

Carskadon MA, Acebo C. Self-administered rating scale for pubertal de- 
velopment. J Adolesc Health 1993; 14(3):190-5. 

Rufo PA, Denson LA, Sylvester FA et al. Health supervision in the mana- 
gement of children and adolescents with IBD: NASPGHAN recommen- 
dations. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2012; 55:93-108. 

Bunn SK, Bisset WM, Main MJ et al. Fecal calprotectin: validation as a 
noninvasive measure of bowel inflammation in childhood inflamma- 
tory bowel disease. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2001; 33(1):14-22. 
Carroccio A, Iacono G, Cottone M et al. Diagnostic accuracy of fecal cal- 
protectin assay in distinguishing organic causes of chronic diarrhea 
from irritable bowel syndrome: a prospective study in adults andchil- 
dren. Clin Chem 2003; 49(6):861-7. 

Amre DK, Lu SE, Costea F et al. Utility of serological markers in predic- 
ting the early occurrence of complications and surgery in pediatric 
Crohn's disease patients. Am J Gastroenterol 2006; 101(3):645-52. 
Rodrigues M, Sipahi AM, Damiao AO et al. Multicentric study of serolo- 
gic testing in inflammatory bowel disease in children and adolescents in 
Brazil. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2006; 43(4):E54. 

Baumgart DC, Sandborn WJ. Inflammatory bowel disease: clinical as- 
pects and established and evolving therapies. Lancet 2007; 
369(9573):1641-57. 

Tsampalieros A, Griffiths AM, Barrowman N et al. Use of C-reactive pro- 
tein in children with newly diagnosed inflammatory bowel disease. J 
Pediatr 2011; 159(2):340-2. 


750 + TRATADO DE PEDIATRIA * SEÇÃO 12 GASTROENTEROLOGIA 


26. 


ae. 


28, 


Bousvaros A, Antonioli DA, Colletti RB et al. Differentiating ulcerative 
colitis from Crohn disease in children and young adults: report ofa wor- 
king group of the North American Society for Pediatric Gastroenterology, 
Hepatology, and Nutrition; and the Crohn's and Colitis Foundation of 
America. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2007; 44(5):653-74. 

Sauer CG. Radiation exposure in children with inflammatory bowel di- 
sease. Curr Opin Pediatr 2012; 24(5):621-6. 

Hammer MR, Podberesky DJ, Dillman JR. Multidetector computed to- 
mographic and magnetic resonance enterography in children: state of 
the art. Radiol Clin North Am 2013; 51(4):615-36. 


Bibliografia 


1. 


Hyams JS, Ferry GD, Mandel FS et al. Development and validation of a 
pediatric Crohn’s disease activity index. J Pediatr Gastroenterol Nutr 
1991; 12(4):439-47. 

Levine A, Griffiths A, Markowitz J et al. Pediatric modification of the 
Montreal classification for inflammatory bowel disease: the Paris classi- 
fication. Inflamm Bowel Dis 2011; 17(6):1314-21. 

Turner D, Levine A, Escher JC et al. Management of pediatric ulcerative 
colitis: joint ECCO and ESPGHAN evidence-based consensus guideli- 
nes. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2012; 55(3):340-61. 


DISTÚRBIOS 
GASTROINTESTINAIS 
FUNCIONAIS 


Marco Antônio Duarte 


Definição 

Os distúrbios gastrointestinais funcionais (DGF) da infância 
incluem uma variada combinação de sintomas digestórios 
crônicos ou recorrentes, correlacionados com a idade e não ex- 
plicados por alterações estruturais ou bioquímicas. 

Até recentemente, o diagnóstico dos DGF da criança era ba- 
seado na exclusão de doenças orgânicas, e os pediatras sentiam- 
-se obrigados a fazer uma série de testes, mesmo que fossem in- 
vasivos, para confirmar ou excluir uma causa orgânica. Em 1989, 
gastroenterologistas experientes, reunidos na cidade de Roma, 
desenvolveram uma opinião consensual de que o diagnóstico 
dos DGF seria positivo, e não de exclusão. A primeira sistemati- 
zação dos DGF foi publicada em 1992, apenas para adultos 
(Roma I). Os distúrbios em crianças foram considerados em 
1999 (Roma II). Roma III foi publicado em 2006, após revisão 
dos critérios anteriores. Estes vêm sendo largamente utilizados 
por pesquisadores e clínicos, embora sua validação continue 
sendo prejudicada pela falta de testes padrão-ouro que confir- 

mem a presença dos DGF. Em 2015 foi liberado o Roma IV. 


Epidemiologia 

Os DGF na infância são comuns, correspondendo a aproxima- 
damente 5% das queixas em ambulatórios de cuidados primá- 
rios e 40% das consultas de gastroenterologia infantil. É ne- 
cessario que haja um melhor conhecimento desses distúrbios 
por pesquisadores, pediatras e gastroenterologistas para que 
sua prevalência na infância seja mais bem avaliada. A frequên- 
cia dos DGF depende dos critérios diagnósticos utilizados. 


Fisiopatologia 

Algumas hipóteses têm sido apontadas. Suspeita-se que a mo- 
tilidade intestinal esteja alterada nos DGF. Nota-se uma res- 
posta motora exacerbada a um estressor emocional ou fisioló- 
gico entre pacientes. Existem evidências de que ocorra 
hiperalgesia ou alodinia visceral. Outra hipótese seria a altera- 
ção na imunomodulação ou na interação entre sistema nervo- 
so central (SNC), sistema nervoso entérico e sistema imunoló- 


gico. Processos inflamatórios ou infecciosos prévios na 
mucosa gastrointestinal ou em plexos nervosos, como gas- 
trenterites, parasitoses intestinais e alergia alimentar, podem 
contribuir, após sua cura, para o desenvolvimento e a manifes- 
tação dos sintomas por meio da sensibilização periférica (in- 
testino) e central (medula espinal) e também por disbiose. 
Ocorre envolvimento genético, predisposição que estaria asso- 
ciada com experiências adversas durante períodos críticos do 
desenvolvimento infantil. Fatores ambientais no início da 
vida devem influenciar os DGF em razão da plasticidade cere- 
bral, permanecendo até a idade adulta. As atitudes e os com- 
portamentos dos familiares diante dessas alterações influen- 
ciam os conceitos da personalidade infantil em formação e são 
mantenedores do distúrbio funcional. Os fatores psicológicos 
têm sido considerados apenas como moduladores da atitude 
da criança com DGF, determinando seu comportamento e a 
resposta a terapêutica instituída. A hipótese fisiopatológica 
mais discutida é a presença de distúrbios no eixo cérebro-in- 
testino, que liga o sistema nervoso entérico ao SNC. É enfati- 
zado o modelo conceitual de distúrbio biopsicossocial com a 
combinação da ativação motora intestinal, do sensório e da 
atividade cerebral: os estímulos externos (visão, cheiro, etc.) e 
internos (emoções, pensamentos) têm a capacidade de afetar 
o funcionamento gastrointestinal da mesma forma que esti- 
mulos nociceptivos viscerais influenciam a interpretação do- 
lorosa e atuam no humor e no comportamento. Portanto, é ne- 
cessária uma visão holística do paciente, avaliando-se os 
aspectos ambientais, comportamentais, cognitivos, sociais, 
psicológicos, imunológicos e fisiológicos nos DGF. 


Quadro clínico e diagnóstico 

Regurgitação infantil 

A regurgitação infantil é um processo involuntário de retorno 
dos alimentos deglutidos ou de secreções para a boca ou expe- 
lidos. Os critérios para diagnóstico consistem na presença de 
todos os caracteres a seguir em lactentes saudáveis entre 3 se- 
manas e 12 meses de idade: 
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e duas ou mais regurgitações por dia por 3 semanas ou mais; 

e ausência de ânsia de vômito, hematêmese, aspiração, apneia, 
desenvolvimento ponderoestatural inadequado, dificuldades 
de deglutição ou para se alimentar e postura inadequada. 


Síndrome da ruminação no lactente 

A sindrome da ruminação no lactente deve incluir todos os cri- 

térios por pelo menos 3 meses: 

e contrações repetitivas da musculatura do abdome, diafragma 
e língua; 

e regurgitação de conteúdo gástrico para a boca, de onde é ex- 
pelido ou mastigado e deglutido; 

e três dos seguintes critérios: 

- início entre 3 e 8 meses de idade; 

- nao responder ao tratamento para doença do refluxo gas- 
troesofágico ou a drogas anticolinérgicas, contenção ma- 
nual, mudança de fórmula e dieta por gavagem ou gastros- 
tomia; 

- ausência de sinais de nausea ou sofrimento; 

= nao ocorrer durante o sono e quando a criança está intera- 
gindo com outras pessoas. 


Síndrome da ruminação no escolar 
e no adolescente 
A sindrome da ruminação no escolar e no adolescente é mais 
comum na criança do sexo masculino e na adolescente do 
sexo feminino. O diagnóstico deve incluir todos os critérios a 
seguir, que devem estar presentes pelo menos uma vez por se- 
mana por 2 meses: 
e regurgitacao indolor, repetitiva, com perda do alimento pela 
boca ou sua deglutição, que: 
- inicia logo após a ingestão da dieta; 
= não ocorre durante o sono; 
= nao responde ao tratamento-padrão para refluxo gastroe- 
sofagico. 
e ausência de ânsia de vômito; 
e ausência de evidências de alterações metabólicas, inflamató- 
rias, anatômicas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 


Sindrome dos vômitos cíclicos 

A sindrome dos vômitos cíclicos é caracterizada (em qualquer 

faixa etária) por: 

1. História de dois ou mais episódios de náusea intensa e vômi- 
tos incoercíveis ou ânsia de vômito com duração de horas a 
dias. 

2. Retorno ao estado de saúde habitual por período de semanas 
a meses. 


Aerofagia 

A aerofagia é diagnosticada quando incluir dois dos seguintes 
critérios, que devem estar presentes pelo menos uma vez por 
semana por 2 meses: 

e deglutição de ar; 

e distensão abdominal secundária ao ar acumulado no apare- 

lho digestório: 
e eructações repetitivas e/ou flatulência aumentada. 


Cólica do lactente 

A cólica do lactente deve incluir para o diagnóstico todos os 

critérios em neonatos e lactentes até 4 meses de vida: 

e paroxismos de irritabilidade, inquietação ou choro que sur- 
gem e desaparecem sem causa aparente; 

e duração dos episódios maior que 3 horas por dia, ocorrendo 
pelo menos 3 dias por semana, no mínimo por 1 semana; 

e ausência de atraso no desenvolvimento ponderoestatural. 


Dispepsia funcional 
A dispepsia funcional é considerada quando inclui a presença 
dos seguintes critérios, pelo menos uma vez por semana, por 2 
semanas: 
e dor persistente ou recorrente ou desconforto em abdome su- 
perior; 
e ausência de alívio dos sintomas com a defecação ou associa- 
do com alteração da consistência ou frequência das fezes; 
e ausência de evidência de alterações metabólicas, inflamató- 
rias, anatômicas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 


Sindrome do intestino irritável 
A sindrome do intestino irritável é diagnosticada quando esti- 
verem presentes todos os seguintes critérios, por pelo menos 
uma vez por semana, por 2 meses: 
e dor ou desconforto abdominal que tem duas ou mais destas 
características em pelo menos 25% do tempo: 
=- melhora com a evacuação; 
= início associado com mudança na frequência das evacuações; 
- inicio associado com mudança na aparência das fezes. 
e ausência de alterações metabólicas, inflamatórias, anatômi- 
cas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 


Outros achados reforçam o diagnóstico: 
e frequência evacuatória anormal; 
e aparência anormal das fezes; 
e evacuação anormal; 
e presença de muco nas fezes; 
e empachamento ou sensação de distensão abdominal. 


Dor abdominal funcional 

A dor abdominal funcional da infância localiza-se em região 

periumbilical, sem grande intensidade e de duração continua 

ou quase contínua. Ocorre em crianças de 4 a 18 anos. O diag- 

nóstico estabelece-se quando todos os critérios estão presen- 

tes, pelo menos uma vez por semana, por 2 meses: 

e dor abdominal continua ou episódica; 

e critérios insuficientes para sua classificação em outros DGF; 

e Ausência de evidências de doenças metabólicas, inflamato- 
rias, anatômicas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 


Sindrome da dor abdominal funcional 

A sindrome da dor abdominal funcional da infância inclui to- 
dos os sintomas da dor abdominal funcional da infância em 
pelo menos 25% do tempo, além de um ou mais dos seguintes 
critérios, que devem estar presentes pelo menos uma vez por 
semana por 2 meses: 


e algum prejuizo nas atividades cotidianas; 
e sintomas somáticos como cefaleia, dor em membros ou difi- 
culdade para dormir. 


Enxaqueca abdominal 

A enxaqueca abdominal ocorre em cerca de 1 a 4% das crian- 

ças e adolescentes, com maior prevalência a partir dos 10 a 12 

anos. Os critérios diagnósticos incluem todos os seguintes in- 

dicadores, duas vezes ou mais, em período de 12 meses: 

1. Episódios paroxísticos de dor periumbilical aguda e intensa 
durando pelo menos 1 hora. 

2. Intervalos de saúde habitual que duram semanas a meses. 

A dor interfere com as atividades cotidianas. 

4. Está associada com dois ou mais dos seguintes sintomas: 
anorexia, náusea, vômitos, cefaleia, fotofobia e /ou palidez. 

5. Ausência de evidências de doenças metabólicas, inflamató- 
rias, anatômicas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 


N 


Diarreia funcional 
A diarreia funcional, para ser diagnosticada, deve incluir todos 


os seguintes critérios: 
e evacuação indolor de fezes volumosas e não formadas, três 
vezes ou mais por dia; 


e sintomas duram pelo menos 4 semanas; 

e inicio dos sintomas entre 6 e 36 meses de vida; 

e as evacuações ocorrem durante a vigília; 

e bom desenvolvimento ponderoestatural, se a ingestão calóri- 
ca estiver adequada. 


Disquezia 
A disquezia é diagnosticada quando estiverem presentes am- 
bos os critérios em lactente menor de 6 meses: 
e pelo menos 10 minutos de esforço intenso e choro antes da 
eliminação de fezes macias; 
e ausência de outros problemas de saúde. 


Constipação funcional em lactentes 
O diagnóstico da constipação funcional em lactentes e pré-es- 
colares inclui pelo menos dois dos seguintes critérios até os 4 
anos de idade: 

e duas ou menos evacuações semanais; 

e pelo menos um episódio semanal de incontinência fecal; 

e historia de retenção fecal excessiva; 

e história de peristaltismo doloroso ou intenso; 

e presença de massa fecal no reto; 

e historia de fezes de grosso calibre que obstruem o vaso. 


Constipação funcional em escolares 

e adolescentes 

O diagnóstico da constipação funcional de escolares e adoles- 

centes inclui dois ou mais dos seguintes critérios, uma vez por 

semana, por 2 meses, em uma criança com desenvolvimento 

compatível com pelo menos 4 anos de idade e com critérios in- 

suficientes para a sindrome do colo irritável: 

1. Frequência evacuatória menor que duas vezes por semana 
utilizando o vaso. 
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2. Pelo menos um episódio de incontinência fecal por semana. 

3. História de postura retentiva ou retenção fecal voluntária e 
excessiva. 

4. História de peristaltismo doloroso ou intenso. 

5. Presença de massa fecal no reto. 

6. História de fezes de grosso calibre que obstruem o vaso. 


A incontinência fecal não retentiva ocorre em crianças maio- 
res de 4 anos, que apresentam hábito intestinal normal, por- 
tanto sem evidências de retenção fecal ou outras alterações ao 
exame clínico. O diagnóstico deve incluir os seguintes crité- 
rios, presentes pelo menos uma vez por semana, por 2 meses, 
em pacientes com desenvolvimento compatível com pelo me- 
nos 4 anos de idade: 
1. Defecação em locais e horários inapropriados para o contexto 
social, pelo menos uma vez por mês. 
2. Ausência de sinais e sintomas de doenças metabólicas, inflama- 
tórias, anatômicas ou neoplásicas que expliquem os sintomas. 
3. Ausência de manifestações de retenção fecal. 


Tratamento 

O conhecimento sobre aspectos psicossociais dos DGF é fun- 
damental e crítico para a sua compreensão e tratamento efeti- 
vo. Constituem uma interação complexa de fatores biológicos, 
fisiológicos, psicológicos e sociais. As respostas fisiológica e 
psicológica de cada criança são influenciadas por experiências 
dos adultos (p.ex., divórcio ou luto), suporte social ou outras 
experiências comunitárias. Causarão angústia, distúrbios psi- 
quiátricos, crenças errôneas e estratégias de enfrentamento de 
falhas. Também a genética individual tornará a criança mais 
ou menos suscetível a fatores ambientais e sociais com mu- 
danças na fisiologia. Todos esses fatores afetam funções gas- 
trointestinais, experiência de dor, interpretação de sintomas, 
qualidade de vida, uso do sistema de saúde e custos sociais. 
Esses fatos devem ser considerados no tratamento dos DGF. 


Regurgitação infantil 

Como a regurgitacao infantil é problema passageiro, os princi- 
pais objetivos do tratamento são amenizar os sintomas, tran- 
quilizar os familiares quanto a sua benignidade e a evolução 
natural para a cura. O alívio desses incômodos pode ser alcan- 
cado colocando-se a criança em posição supina por 30 minu- 
tos após a alimentação, espessando-se a dieta com cereais ou 
uso de fórmulas AR e oferecendo-a em pequenos volumes. 


Síndrome da ruminação no lactente 

O tratamento de lactentes com sindrome da ruminação infan- 
til baseia-se na reintegração da criança ao ambiente com 
maior estabilidade emocional, envolvendo os familiares, mães 
e cuidadores. Às vezes, torna-se necessário suporte psíquico e 
nutricional. 


Síndrome da ruminação no escolar 

e no adolescente 

Na sindrome da ruminação no escolar e no adolescente, a 
abordagem multidisciplinar tem se mostrado eficiente. O tra- 
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tamento por meio de terapia comportamental traz bons resul- 
tados em até 85% dos pacientes que não apresentam alteração 
nutricional. Antidepressivos tricíclicos têm mostrado algum 
sucesso. 


Síndrome dos vômitos cíclicos 

Na síndrome dos vômitos cíclicos, os fatores desencadeantes 
e as situações de estresse devem ser identificados e abolidos. 
Para prevenir as crises, relata-se o uso de ciproeptadina, ami- 
triptilina, eritromicina, fenobarbital, sumatriptano ou propra- 
nolol com resultados adversos. A ondansetrona ou a eritromi- 
cina usadas como terapia abortiva nos pródromos tornam-se 
mais eficazes. Sedativos ansiolíticos, diazepam e lorazepam, 
atuam como antieméticos e são de ajuda no início do distúrbio. 


Aerofagia 

No caso de crianças com aerofagia, a orientação do paciente e 
seus familiares sobre a benignidade do quadro e o tratamento 
do estresse e da ansiedade ou do quadro de asma devem ser 
realizados. 


Cólica do lactente 

O tratamento da cólica infantil consiste na orientação dos pais 
quanto à benignidade e à temporalidade dos sintomas. Ne- 
nhum artifício nutricional ou tratamento analgésico tem a ca- 
pacidade de aliviar os sintomas. Investigações com o uso de 
Lactobacillus reuteri têm mostrado resultados promissores. 


Dispepsia funcional, sindrome do intestino 
irritável, dor abdominal funcional, sindrome da 
dor abdominal funcional 

As abordagens cognitivas e do comportamento têm mostrado 
os melhores resultados na redução das crises dolorosas de 
crianças com dispepsia funcional, sindrome do intestino irritá- 
vel, dor abdominal funcional da infância e sindrome da dor ab- 
dominal funcional na infância. Os procedimentos cognitivos 
têm como objetivo atenuar ou inibir a percepção do processo 
doloroso. Tornam o paciente total ou parcialmente focado em 
outros pensamentos e /ou imagens. Ele fica incapaz de sentir a 
dor em sua real intensidade. Reduzem a percepção dolorosa 
atuando nas suas experiências psicológicas. As técnicas mais 
empregadas são: distração, mudança da atenção, imaginação, 
interrupção do pensamento, hipnose e terapia com música. 

As abordagens comportamentais atuam nas atitudes e pos- 
turas de crianças e adultos que iniciam, mantêm e exacerbam 
a percepção dolorosa. O objetivo é aumentar a atividade física, 
corrigir as posturas corporais inadequadas, reduzir as tensões 
musculares, eliminar restrições físicas e promover o relaxa- 
mento muscular. Ensina-se para a criança e familiares com- 
portamentos mais adequados mediante situações de estresse 
e ansiedade, em oposição a atitudes mentais e sociais que am- 
plificam a percepção da algia. O paciente adquire melhor rela- 
xamento e posturas corporais fisiológicas. O medo e a ansieda- 
de diminuem. Ocorre ativação dos sistemas opioides e não 
opioides da supressão da dor. As técnicas mais empregadas 
são: exercício físico, condicionamento operante (comporta- 


mentos saudáveis mediante situações de dor, aprendidos de 
outras pessoas), relaxamento, biofeedback, imitação, dessen- 
sibilização, arte e diversão. 


Enxaqueca abdominal 

Potenciais fatores desencadeantes da enxaqueca abdominal 
(gatilhos) devem ser eliminados. Alimentos que contêm cafei- 
na, amina ou nitrito, viagens, exposição a ambientes com lu- 
zes muito fortes ou que piscam, jejum prolongado ou fatores 
que levam a excitação. A eficácia do pizotifeno na prevenção 
das crises foi comprovada em estudo randômico controlado. A 
ciproeptadina também pode ser usada para esse objetivo. A 
resposta as medicações profiláticas suporta o diagnóstico. 


Diarreia funcional 

A diarreia funcional é um caso benigno. O esclarecimento e a 
orientação dos pais são os objetivos principais do tratamento. 
É importante evitar que sejam mantidas dietas restritivas que 
possam causar diminuição da ingestão calórica. 


Disquezia 

O tratamento da disquezia consiste na orientação quanto à be- 
nignidade do quadro. O estímulo físico retal (uso de supositó- 
rios ou manipulação) para evacuar prolonga o distúrbio fun- 
cional. 


Constipação funcional em lactentes, escolares 

e adolescentes 

O tratamento da constipação funcional consiste em eliminar o 
fecaloma (desimpactação) com enemas, solução de polietile- 
noglicol (3350 ou 4000), laxantes ou óleo mineral e, progres- 
sivamente, promover uma a duas evacuações diárias de fezes 
pastosas, não volumosas, sem esforço por meio de medidas 
gerais e/ou de laxativos (polietilenoglicol, 4000, sem eletróli- 
tos, de 0,5 a 0,8 mg/kg /dia). A retirada dos laxantes é feita de 
forma lenta e progressiva. 

O tratamento da incontinência fecal não retentiva consiste 
em esclarecer os pais e o paciente da ausência de causa organi- 
ca e orientá-los sobre a importância do apoio familiar, sem 
postura acusativa, recompensando o uso do vaso sanitário. Se 
necessário, intervenção psicológica deve ser instituída. 


Prognóstico 

Nao ha estudos prospectivos sobre o prognóstico dos DGF da 
infância. Os critérios de Roma IV são recentes. Sabe-se, por 
avaliações retrospectivas, que a regurgitação infantil desapa- 
rece até os 14 meses de vida, a cólica do lactente termina aos 4 
meses, a disquezia não ultrapassa os 6 meses e a diarreia fun- 
cional termina antes dos 5 anos. A síndrome dos vômitos cícli- 
cos, a aerofagia, a sindrome da ruminação no lactente, no es- 
colar e no adolescente e a enxaqueca abdominal têm evolução 
incerta. A constipação funcional muitas vezes desaparece até 
a adolescência. A dispepsia funcional, a sindrome do intestino 
irritável, a dor abdominal funcional na infância e a sindrome 
da dor abdominal funcional na infância, quando não tratadas 
adequadamente, duram pelo menos 5 anos em 30% dos casos. 


Desafios 
Os DGF da infância não estão de todo compreendidos; pelo 


contrário, necessitam muito serem elucidados em vários as- 


pectos como: 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


estudos adicionais para validação dos critérios de Roma; 
compreender melhor a história natural desses distúrbios; 
novas investigações sobre os efeitos dos eventos estressantes 


de vida na infância e dos processos imunológicos sobre o de- 


senvolvimento dos DGF; 

avaliações epidemiológicas em comunidades ou populações 
sobre a incidência, prevalência e impacto sobre a saúde das 
crianças com esses distúrbios; 


pesquisas de segmento sobre os efeitos dos tratamentos so- 


bre a qualidade de vida dos pacientes. 


Discernir o que é distúrbio gastrointestinal funcional 
(DGF). 

Pensar nas prováveis alterações fisiopatológicas. 
Diagnosticar os possíveis DGF. 

Abordar cuidadores e pacientes. 

Iniciar um tratamento. 
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DOR ABDOMINAL 
FUNCIONAL 


Nilza Perin 
Marise Helena Cardoso Tofoli 


Definição 

A dor abdominal crônica (DAC) ou recorrente (DAR) é uma 
queixa frequente em crianças e adolescentes e gera muita an- 
siedade e preocupação aos pacientes e seus familiares. Pode 
se apresentar de forma contínua ou pode ser intermitente, 
quando acontecem períodos cíclicos de dor e acalmia. 

O termo DAR foi descrito inicialmente por Apley em 1958, 
em um estudo de 1.000 crianças em idade escolar. Foi caracte- 
rizada por três ou mais episódios de dor abdominal, que ocor- 
rem ao longo de um período de pelo menos 3 meses, suficien- 
temente fortes para interferir nas atividades habituais da 
criança. Várias patologias podem estar associadas a dor abdo- 
minal crônica ou recorrente; entretanto, em apenas 5 a 15% 
dos casos, a dor é causada por uma doença orgânica. A maio- 
ria das crianças e adolescentes apresenta sintomas “funcio- 


nais” definidos quando não se estabelece uma causa anatômi- 
ca, infecciosa, inflamatória, neoplásica, metabólica ou 
bioquímica para a dor. 

Em 2005, a American Academy of Pediatrics e a North 
American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology 
and Nutrition recomendaram que o termo “dor abdominal 
funcional” (DAF) fosse usado para descrever essa condição. A 
DAF pode ser classificada de acordo com os critérios de Roma, 
que atualmente estão em sua terceira edição. A classificação 
da DAF, segundo os critérios de Roma III, leva em considera- 
ção um conjunto de sinais e sintomas (Tabela 1). Desse modo, 
foi subdividida em quatro diferentes tipos de apresentações: 
DAF com dispepsia, DAF com paroxismos isolados de dor pe- 
riumbilical, DAF com disfunção do tubo digestivo e enxaque- 
ca abdominal. 


Tabela 1 Critérios de Roma Ill para diagnóstico de DAF na criança e no adolescente 


Dispepsia funcional 


Dor ou desconforto recorrente no abdome superior 


Não há alívio com defecação ou mudança na frequência de evacuações ou forma das fezes 
Ausência de evidência de um processo inflamatório, anatômico, metabólico ou neoplásico que explique a dor 


Critérios presentes uma vez por semana, por no mínimo 2 meses antes do diagnóstico 











Síndrome do 
intestino irritável tempo: 


e melhora com a defecação 


Desconforto abdominal ou dor associada com dois ou mais dos seguintes critérios, em pelo menos 25% do 


* início associado com uma mudança na frequência das fezes 

e início associado com alteração na forma e consistência das fezes 

* ausência de evidência de um processo inflamatório, anatômico, metabólico ou neoplásico 
Critérios presentes uma vez por semana, por no mínimo 2 meses antes do diagnóstico 








Dor abdominal Dor abdominal episódica ou contínua 


funcional na infância 


Ausência de critérios para outros distúrbios gastrointestinais funcionais 


Ausência de evidências de processo inflamatório, anatômico, metabólico ou neoplásico 
Critérios presentes uma vez por semana, por no mínimo 2 meses antes do diagnóstico 





Síndrome da dor 


abdominal funcional e perda de atividades diárias 


Somam-se aos critérios da dor abdominal funcional: 








na infância e sintomas somáticos adicionais como dor de cabeça, dores nos membros ou dificuldade em dormir 
Critérios presentes uma vez por semana, por no mínimo 2 meses antes do diagnóstico 

Enxaqueca Episódios paroxísticos de dor periumbilical de forte intensidade com duração de uma hora ou mais 

abdominal Dor intercalada por períodos assintomáticos de semanas a meses 


Dor que interfere nas atividades normais 


Dor associada a dois ou mais dos seguintes sintomas: anorexia, náuseas, vômitos, dor de cabeça, fotofobia ou 


palidez 


Ausência de evidência de um processo inflamatório, anatômico, metabólico ou neoplásico 
Critérios presentes duas ou mais vezes, nos últimos 12 meses 


Epidemiologia 

Vários estudos mostram que a DAF incide em 10 a 35% das 
crianças entre 4 e 16 anos. Essas variações devem-se a diferen- 
ças geográficas, raciais e critérios de diagnóstico. Inicia-se, ha- 
bitualmente, a partir dos 4 anos de idade, afetando igualmen- 
te ambos os sexos até os 9 anos e, após essa idade, torna-se 
mais frequente em meninas (1,5:1). 


Etiologia 

Doenças orgânicas 

Várias causas orgânicas estão relacionadas à dor abdominal; 
em muitos casos, a fisiopatologia é relacionada a processos in- 
fecciosos, inflamatórios ou distensão /obstrução de vísceras 
ocas. Doenças parasitárias e constipação também devem ser 
consideradas (Tabela 2). 


Dor abdominal funcional 

A fisiopatologia da DAF é multifatorial e não está completa- 
mente esclarecida. Alterações na função neurofisiológica no 
nível do intestino, vias eferentes (sensitivas) e aferentes (mo- 
toras) espinais, sistema nervoso autônomo e cérebro estão en- 
volvidas na patogênese da DAF. O mecanismo de produção da 
DAF seria decorrente de hipersensibilidade visceral (diminui- 
ção do limiar de dor) e alodinia (percepção de dor por estímulo 
que normalmente não causa dor) e /ou alterações na motilida- 
de do trato gastrointestinal por acometimento paroxistico do 
eixo sistema nervoso central (SNC)-tubo digestivo. Atual- 
mente, acredita-se que fatores como predisposição genética, 
estímulos neonatais dolorosos, disfunção dos mastócitos in- 
testinais e da liberação de serotonina, disbiose, infecções gas- 
trointestinais e transtornos psicológicos também estariam en- 
volvidos. 

A causa precisa da hipersensibilidade visceral em pacientes 
com DAF ainda não está totalmente elucidada. Estudos de- 
monstram que pode haver uma reatividade intestinal anormal 
a estímulos fisiológicos (refeições, alterações hormonais, dis- 
tensão de alças intestinais por líquidos, gases ou sólidos), esti- 
mulos não fisiológicos (processos inflamatórios gastrointesti- 


Tabela 2 Causas orgânicas de dor abdominal 


Constipação 

Doenças acidopépticas (esofagite, 
gastrite, úlcera péptica) 

Doença inflamatória intestinal 
Doença celíaca 

Intolerância a carboidratos 
Parasitoses 

Gastroenterite eosinofílica 
Tumores 

Doenças cirúrgicas: intussuscepção 
intestinal, má rotação, volvo 


Gastrointestinais 








Infecção urinária 

Obstrução da junção ureteropélvica 
Nefrolitiase 

Colelitiase 

Hepatite crônica 

Pancreatite crônica 

Doenças ginecológicas 

Doenças musculoesqueléticas: infecções, 
traumas, tumores, discites 

Porfiria 


Extraintestinais 
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nais) e situações psicológicas estressantes. Estímulos 
nociceptivos precoces no período neonatal - como estenose 
hipertrófica do piloro, sucção nasogastrica, alergia a proteina 
do leite de vaca e outros, como púrpura de Henoch-Schônlein, 
colite bacteriana e doença celíaca — têm sido associados ao de- 
senvolvimento de hiperalgesia visceral. 

Um padrão específico de alterações motoras intestinais na 
DAF nao foi determinado. Estudos controlados em crianças 
mostram aumento de trânsito intestinal, resposta motora co- 
lônica exacerbada a estimulação farmacológica e contrações 
duodenais de grande amplitude. Diminuição do esvaziamento 
gastrico e alteração na motilidade antral também foram des- 
critos em crianças com DAF. 

O estresse psicológico é considerado um fator importante 
na gênese da DAF; situações adversas na família e na escola, 
hospitalizações e abuso sexual podem ser o gatilho para o seu 
desenvolvimento. Além disso, transtornos de ansiedade e de- 
pressão são mais comuns em crianças portadoras de DAF. 


Quadro clínico 

A DAF pode manifestar-se como paroxismos isolados de dor 
periumbilical, dor no abdome com dispepsia, dor abdominal 
com disfunção do tubo digestivo e enxaqueca abdominal. 


Dor abdominal funcional com dispepsia - 
dispepsia funcional 

O paciente com DAF apresenta dispepsia quando tiver dor 
persistente ou recorrente, ou desconforto na parte superior do 
abdome, acima da cicatriz umbilical, sem alívio com a defeca- 
ção ou associado com mudança na forma e /ou frequência das 
fezes. Podem ocorrer regurgitações, vômitos, náuseas, sacie- 
dade precoce e desconforto abdominal. Tanto a dor quanto os 
sintomas dispépticos podem ser desencadeados pela ingestão 
de alimentos, surgindo no período pós-prandial imediato ou 
tardio. 


Dor abdominal funcional com paroxismos 
isolados de dor periumbilical 

Neste tipo de DAF, os episódios de dor duram menos de 1 hora 
em 50% das crianças e menos de 3 horas em 40%. As dores 
variam de gravidade e frequência no mesmo paciente. A crian- 
ça aponta com a mão para a região do umbigo como o local 
onde a dor é mais intensa. Não há relato de irradiação doloro- 
sa. Raramente há relação temporal com alimentos, atividades 
e hábitos intestinais. Os paroxismos não ocorrem durante o 
sono, mas podem impedir a criança de dormir. Durante as cri- 
ses mais intensas, podem ocorrer sinais e sintomas associa- 
dos: cefaleia, palidez, náusea, vertigem, prostração e febre 
baixa. Também são observados sinais motores para o alívio da 
dor, como dobrar o corpo sobre o abdome e comprimi-lo com 
as maos. 


Dor abdominal funcional com disfunção do 
tubo digestivo - síndrome do intestino irritável 
Os sintomas associados a este tipo de dor abdominal e que de- 
finem o diagnóstico de sindrome do intestino irritável são dor 
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ou desconforto no abdome inferior, geralmente do tipo cólica, 
que piora durante as refeições e pode ser aliviada após a eva- 
cuação e/ou eliminação de flatos. Os pacientes apresentam 
alteração na frequência (várias vezes ao dia nas formas diarrei- 
cas; duas ou menos por semana nas formas de constipação) e / 
ou consistência das evacuações (amolecidas a líquidas, ou en- 
durecidas). Algumas vezes a criança tem a sensação de eva- 
cuação incompleta, tendo a impressão de reto cheio. 


Enxaqueca abdominal 

A dor abdominal é caracterizada por dor abdominal de início 
agudo, intensa, referida na maioria das vezes na região da li- 
nha média do abdome. Pode durar de 1 hora até vários dias. Os 
episódios iniciam-se geralmente a noite ou de manhã cedo. 
Outros sintomas gastrointestinais ou vasomotores podem 
acompanhar a dor abdominal, como anorexia, náuseas, vômi- 
tos, cefaleia, palidez e fotofobia. Normalmente, depois de um 
período de sono, os sintomas desaparecem, de forma seme- 
lhante aos quadros de enxaqueca, e a criança fica assintomáti- 
ca entre as crises. 


Abordagem clínica 
A abordagem da DAF em crianças e adolescentes deve dirigir o 
profissional de saúde a discriminar se esse sintoma decorre de 
distúrbio gastrointestinal funcional ou se resulta de patologia 
orgânica. Para tanto, são necessários anamnese e exame físico 
detalhados, no sentido de investigar a presença de sinais e sin- 
tomas que possam apontar para uma possível causa orgânica 
para a dor. Na anamnese, é importante investigar: idade do 
início da dor, localização, fatores de alívio e agravo, hábito in- 
testinal detalhado, história alimentar e história familiar de 
doenças orgânicas e funcionais. É importante investigar se há 
alteração nas atividades normais da criança como brincar eira 
escola, o perfil psicológico do paciente e a dinâmica familiar. 
Deve-se caracterizar se existem ou não manifestações sistêmi- 
cas e comprometimento do estado geral da criança associados 
a queixa de dor. Além disso, é importante a busca pelos sinais 
de alarme que sugerem dor abdominal orgânica (Tabela 3). 

A busca sistemática por etiologia orgânica por meio de exa- 
mes laboratoriais deve ser evitada, pois gera ansiedade e frus- 


Tabela 3 Sinais de alarme em dor abdominal crônica 


Início antes de 4 anos de idade Sangramento gastrointestinal 








Perda de peso ou Artrite 


desaceleração do crescimento 











Vômitos persistentes Doença perianal 




















Febre recorrente Rash cutâneo 





















































Dor bem localizada, não 
periumbilical 


Hepatoesplenomegalia 











História familiar de doença 
péptica, doença celíaca ou 
doença inflamatória intestinal 


Irradiação da dor para as 
costas ou os membros 
inferiores 








Sintomas noturnos Massa abdominal palpável 





















































Recusa alimentar associada Incontinência fecal 


a dor 

















tração as famílias, e muitas vezes aumenta o estresse e reforça 
o comportamento doloroso. Não existem evidências de que 
exames laboratoriais e/ou de imagem seriam úteis para diag- 
nosticar doenças orgânicas na ausência de sinais de alarme. 

Recomenda-se que exames iniciais de screening, como he- 
mograma, velocidade de hemossedimentação (VHS), protei- 
na C reativa (PCR), parcial de urina, urocultura e parasitológi- 
co de fezes sejam solicitados. É importante salientar à família 
que é esperado resultado normal desses exames, pois ajuda a 
estabelecer a aceitação do diagnóstico de distúrbio funcional. 
A necessidade de prosseguir à investigação da dor abdominal 
com outros exames, além dos ja citados, será indicada pela 
presença de sinais de alerta, que podem também auxiliar na 
escolha do exame a ser solicitado. Exames de imagem (ultras- 
sonografia, radiografia simples, tomografia computadorizada) 
e endoscopia digestiva são raramente necessários. Um estudo 
retrospectivo em 644 crianças com DAF demonstrou anorma- 
lidades na ultrassonografia abdominal em somente 2% dos 
pacientes. Quando existiam sintomas atípicos, como icterícia, 
vômitos, dor nas costas e flancos, sintomas urinários ou alte- 
rações no exame físico, alterações foram observadas em 11% 
dos casos. 


Tratamento 

Os casos de DAF de origem orgânica devem receber tratamen- 
to de acordo com o diagnóstico etiológico, e podem variar de 
tratamento clínico a cirúrgico. 

O objetivo do tratamento da DAF é restaurar a normalidade 
da atividade do paciente, e isso não envolve necessariamente 
o total desaparecimento da dor. É importante que o médico 
oriente a família de que a dor é real, e não uma mera simulação 
da criança. Deve-se introduzir o conceito de doença funcional 
e do possível papel da alteração de motilidade do tubo digesti- 
vo e da sensibilidade visceral, na gênese da dor, tranquilizando 
a família sobre a ausência de doença orgânica grave. É funda- 
mental tentar identificar e reverter possíveis fatores do com- 
portamento da criança que desencadeiam ou pioram o quadro 
doloroso e abolir os ganhos secundários da dor recorrente 
como mimos, privilégios e maior atenção familiar. Orientar 
quanto à manutenção das atividades diárias da criança e da as- 
siduidade escolar. Pode-se ensinar ao paciente técnicas que 
diminuam a intensidade da dor durante as crises, desviando a 
atenção da percepção dolorosa, como assoviar, cantar, pular, 
correr, estalar os dedos, contar ou fazer cálculos matemáticos. 
Se as crises não melhorarem, ensina-se o autorreforço com au- 
toverbalização positiva. Não se deve rotular a criança como 
portadora de distúrbios psicológicos ou psiquiátricos. 

Em casos de persistência dos sintomas e prejuízo da quali- 
dade de vida das crianças e adolescentes, terapias farmacoló- 
gicas e não farmacológicas podem ser consideradas. 

Existem poucos estudos controlados e randomizados em 
crianças que sustentem o tratamento farmacológico. Medica- 
mentos antiespasmódicos, antidepressivos, anti-histamini- 
cos, antirrefluxo e laxativos têm sido descritos. O uso de anti- 
depressivos tricíclicos na criança e no adolescente com DAF 
poderia melhorar o limiar da dor ou exercer um efeito anticoli- 


nérgico, aliviando alguns sintomas relacionados a motilidade 
intestinal. 

Estudos recentes evidenciaram efeitos benéficos com hip- 
noterapia, terapia cognitiva comportamental e probióticos 
(Lactobacillus rhamnosus GG e VSL#3). Foi demonstrado que 
a adição de goma-guar na dieta melhorou os sintomas da sin- 
drome do intestino irritável, entretanto não se observou ne- 
nhum benefício com a utilização de outras fibras. Algumas ve- 
zes, a diminuição de açúcares (lactose, frutose, sorbitol e 
amido) na dieta tem mostrado melhora das crises. Provavel- 
mente a fermentação dos carboidratos produz gas, que disten- 
de o intestino hipersensível, causando dor ou aumentando a 
osmolaridade do bolo alimentar, o que alteraria a motilidade 
intestinal. 

Na grande maioria dos pacientes com DAF, não há necessi- 
dade de terapêutica psicológica; em parcela deles, o acompa- 
nhamento médico rotineiro, com uma boa relação médico-pa- 
ciente, influencia positivamente para amenizar as crises. 
Entretanto, quando, apesar de todos os esforços, a dor persis- 
tir ou quando forem identificados outros problemas associa- 
dos, o paciente deve ser encaminhado para profissional da 
area de saúde mental. 


Prognóstico 

Aproximadamente 30 a 50% das crianças e adolescentes com 
DAC apresentam remissão da sintomatologia nos primeiros 
meses de acompanhamento, porém são frequentes as recidi- 
vas € o surgimento de dores recorrentes com outra localização, 
sobretudo cefaleia e dores em membros. Vários estudos longi- 
tudinais demonstram a persistência de dor abdominal e mani- 
festações da sindrome do intestino irritável em adultos com 
história de DAF na infância. Alguns trabalhos sugerem que 
muitas crianças evoluem com sintomas psiquiátricos, como 
ansiedade e depressão na idade adulta. Os pacientes apresen- 
tam pior prognóstico quando existem na família varios indivi- 
duos com dores crônicas ou quando os sintomas tiveram iní- 
cio antes dos 6 anos de idade. A presença de sintomas, como 
dor nas costas, cefaleia, tontura e fraqueza associados ao qua- 
dro de dor abdominal estariam relacionados a uma probabili- 
dade aumentada de persistência da DAF na adolescência e em 
adultos jovens. Crianças com sindrome do intestino irritável 
parecem ter um prognóstico menos favorável do que aquelas 
com outros tipos de DAF. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar os distúrbios gastrointestinais funcionais 
associados à dor abdominal. 

Reconhecer as manifestações clínicas da dor 
abdominal funcional (DAF). 

Apontar os sinais de alarme que indiquem causa 
orgânica para a dor abdominal. 

Descrever a abordagem terapéutica da DAF. 

Saber o prognóstico em longo prazo da DAF. 
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Definição 

A sindrome do intestino irritável (SII) é um dos distúrbios fun- 
cionais do trato gastrointestinal (DFTG), um conjunto variável 
de sintomas gastrointestinais crônicos ou recorrentes que não 
podem ser explicados por alterações estruturais ou bioquímicas. 

O critério de Roma para DFTG, cuja primeira versão foi ela- 
borada em 1999, incluiu, nas suas duas últimas revisões, essas 
condições na pediatria. Sua versão mais recente (Roma III, 
2006) localiza a SII dentro dos distúrbios relacionados à dor 
abdominal na faixa etária que contempla de crianças pré-esco- 
lares a adolescentes. A definição diagnóstica de SII segundo o 
critério de Roma III está descrita na Tabela 1. 

Entender o significado de distúrbio funcional exige que o 
pediatra modifique a forma de olhar o paciente: o enfermo 
(pensamento biopsicossocial) difere do doente (pensamento 
biomédico). Essa mudança de paradigma traz em si uma mu- 
dança no pensamento tradicional do exercício da medicina: 
da intenção de tratar e curar para cuidar. 


Epidemiologia 

Cerca de 10% das crianças sofrem de dor abdominal ou consti- 
pacao, mais de 90% das quais não apresentam doença clinica- 
mente passível de identificação. O diagnóstico de SII é realiza- 


Tabela 1 Critério diagnóstico para a síndrome do 
intestino irritável (Roma Ill, 2006) 


Devem estar presentes: 


1. Desconforto abdominal ou dor associada com dois ou mais 
dos seguintes sintomas em pelo menos 25% do tempo: 
e melhora com a evacuação 
e início associado com a frequência das evacuações 
e início associado com a mudança na forma ou aparência das 
fezes 





2. Não existe evidência de processo inflamatório, anatômico, 
metabólico ou neoplásico que explique os sintomas do paciente 


O critério é adotado apenas se os sintomas já ocorrem há pelo 
menos 2 meses e uma vez por semana 





Fonte: adaptada de Rasquin et al., 2006. 


do em 0,2% das consultas de pediatria geral e até em 45% nas 
de ambulatórios de gastroenterologia pediátrica. Em estudos 
populacionais, estima-se que 6% de escolares e 14% de ado- 
lescentes dos países ocidentais sofram de SII.' 

O subtipo de SII com constipação é o mais frequente em 
crianças e também predomina nas meninas. Entre meninos, a 
forma com diarreia é mais frequente. Alguns pacientes podem 
alternar as duas formas de manifestação do SII durante a 
vida.’ 

A SII é mais frequente em criancas e adolescentes com dis- 
turbios de ansiedade, transtornos psiquiatricos e do desenvol- 
vimento, antecedentes de choro excessivo, eventos adversos 
no inicio da vida, como maus-tratos, negligéncia e abuso se- 
xual, distúrbios estes relacionados a dificuldades de autorre- 
gulação e /ou estresse prolongado.” Além disso, ha associação 
elevada de SII com outras queixas dolorosas, como enxaqueca 
e dores em membros, e na vida adulta com fibromialgia. 


Origem dos sintomas 

O modelo que atualmente explica os sintomas dos pacientes 
com SII é a disfunção do processamento sensório-motor gera- 
da por interação atípica do sistema nervoso central e sistema 
nervoso entérico e/ou por inflamação. Essas alterações levam 
a um aumento da sensibilidade visceral e a distúrbios de moti- 
lidade do trato digestório em geral.! 

Os pacientes com SII têm perfil diferenciado de sensibilida- 
de aos estímulos do ambiente externo e do próprio corpo e al- 
terações de motilidade do tubo digestório que originam os sin- 
tomas de dor, diarreia, distensão, sensação de evacuação 
incompleta, constipação e flatulência.! 

Estudos com manometria intestinal demonstraram que pa- 
cientes com SII referem dor a distensão de alças com peque- 
nos volumes de gas, o que para outras pessoas seria impercep- 
tível ou não percebido como dor, e sim movimentos normais 
do intestino. Há também perfis variáveis de hipermotilidade 
ou hipomotilidade intestinal que levam a diarreia e/ou consti- 
pacao.* 


As crianças com SII têm dificuldade em manter os padrões 
adequados de peristalse de jejum (movimentos rápidos e po- 
tentes) e pós-alimentação, que são lentos e menos potentes, 
resultando em queixas características de urgência para eva- 
cuar após as refeições e fezes com restos alimentares e muco 
claro. 

A SII é uma condição com componente genético (mais fre- 
quente em gêmeos monozigóticos e maiores frequências em 
filhos de mães com SII) e dependente de condições ambien- 
tais específicas. É comum a presença de sintomas semelhan- 
tes ou de outras síndromes dolorosas em parentes e pais, fre- 
quentemente em mae de crianças com SII. 

Além dos fatores internos e individuais de sensibilidade 
dolorosa, a criança herda da família o significado da dor e os 
comportamentos de resposta a ela. O aprendizado de compor- 
tamento e resposta a dor é construído no início da vida e a per- 
cepção da vivência dos quadros dolorosos de familiares contri- 
bui para o modelo de percepção e significado de dor que as 
crianças estabelecem. Dessa maneira, além da herança genéti- 
ca, a família, enquanto ambiente de vivências do início da 
vida, também transmite padrões de comportamento doloroso 
entre as gerações sucessivas. 

Alguns elementos da dieta também exacerbam os sinto- 
mas, especialmente o alto teor de carboidratos pobremente 
absorvidos (frutose, sorbitol) e o diminuído teor de fibras. 

Finalmente, os estímulos estressores são capazes de de- 
sencadear sintomas em crianças e adolescentes com SII. Ob- 
serva-se que estresses químicos (alguns tipos de alimentos), 
físicos (privação de sono, calor), inflamatórios (doenças infec- 
ciosas) e emocionais, como ansiedade e depressão (provas es- 
colares, concursos, divórcio ou morte de familiares), são po- 
tentes indutores de sintomas em crianças com SII. Tanto que 
a resposta a terapias que atuam nesse fator é a mais efetiva em 
longo prazo. 


Quadro clínico 

A apresentação da SII varia de acordo com a idade, fatores in- 
dividuais, emocionais, culturais e a capacidade da criança e 
dos pais em perceber e relatar sintomas. 

As crianças e/ou adolescentes portadores de SII costu- 
mam referir dor ou desconforto abdominal, também expresso 
como flatulência ou sensação de distensão abdominal, que va- 
ria com o horário e as alterações no padrão de evacuação. Es- 
sas alterações podem ser aumento ou diminuição no número 
de evacuações (mais de quatro ao dia ou menos do que duas 
por semana), assim como modificações na aparência das fezes 
(endurecidas, firmes, amolecidas, líquidas e/ou com muco). 
São comuns também dor ou desconforto ao evacuar, descrito 
como esforço, urgência evacuatória ou sensação de evacuação 
incompleta.‘ 

É comum a restrição de diversos alimentos da dieta da 
criança com SII antes de procurar o médico. Por esse motivo, 
algumas crianças e adolescentes apresentam déficit de cresci- 
mento e peso secundário a ingestão inadequada de nutrientes. 
Esses pacientes demandam maior cuidado na avaliação para 
identificar a causa do déficit de crescimento. 
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Existe um conjunto de sinais e sintomas que devem ser 
pesquisados, e sua presença sinaliza para a possibilidade de 
uma doença e a necessidade de avaliação mais acurada do tra- 
to digestório. São tradicionalmente chamados de sinais de 
alerta para a doença orgânicas (Tabela 2). 

A SII é frequentemente acompanhada de aumento de risco 
para outras condições. Dentre essas, destacam-se a história 
familiar e/ou pessoal de enxaqueca, distúrbios de ansiedade, 
depressão e intolerância alimentar, assim como ocorre asso- 
ciação com dor em membros em escolares.! 


Diagnóstico e diagnóstico diferencial 

O diagnóstico da SII é clínico e baseado no exame físico deta- 
lhado normal, na curva de peso e no crescimento linear ade- 
quados, na ausência de restrição dietética prévia e sinais de 
alerta negativos. A maioria dos exames complementares não 
apresenta alterações nas crianças com suspeita de SII. Diante 
da forte suspeita de SII baseada no descrito anterior, a mensa- 
gem que deve ser passada aos familiares e ao paciente é que, 
caso se solicitem exames, eles se destinam a afastar outras 
causas com maior segurança, mas a maior probabilidade é que 
sejam normais.’ 

Exames que avaliam atividade inflamatória (hemograma, 
plaquetas, velocidade de hemossedimentação, proteína C rea- 
tiva), calprotectina fecal e sorologia para doença celíaca se 
destinam a investigar as doenças que fazem diagnóstico dife- 
rencial com a SII na infância. A ultrassonografia de abdome é 
alterada em menos de 1% dos pacientes com suspeita de SII°. 

A doença celíaca é o principal diagnóstico diferencial da SII, 
estando presente em cerca de 5% dos escolares com diagnósti- 
co prévio de SII.° Outros diagnósticos diferenciais importan- 
tes são a doença inflamatória intestinal, a enteropatia ambien- 
tal e a intolerância alimentar, especialmente a intolerância 
primária à lactose. 


Conduta terapêutica 

De maneira geral, observa-se que a própria consulta com o 
médico e a definição do diagnóstico de SII, além da detalhada 
explicação do que consiste esse distúrbio, têm efeito terapêu- 
tico benéfico e redução nos sintomas dos pacientes.! 


Tabela 2 Sinais de alerta para doença orgânica em 
crianças com suspeita de síndrome do intestino irritável 


Perda de peso ou desaceleração do crescimento linear, na 
ausência de modificações restritivas da dieta 


























Vômitos recorrentes 
























































Despertar à noite para evacuar ou em decorrência de dor 
abdominal 





Sangue vivo ou oculto nas fezes 























Sintomas sistêmicos: febre e alterações articulares 












































Massas abdominais 























Lesões perianais 

















História familiar de doença inflamatória intestinal 
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É importante esclarecer para a família que o objetivo princi- 
pal do tratamento da SII não é a resolução dos sintomas, e sim 
a melhora da qualidade de vida. 

A resposta ao tratamento é variável e individualizada, e as 
propostas disponíveis na atualidade podem ser divididas em 
dietéticas, medicamentosas e terapias coadjuvantes, confor- 
me descrito a seguir. 


Intervenções dietéticas 

A orientação dietética da SII permanece controversa. Embora 
alguns pacientes e familiares relatem piora dos sintomas com a 
ingestão de alguns alimentos, especialmente o leite, alimentos 
condimentados e gordurosos, essa associação pode ser indivi- 
dual e não está bem estabelecida.” De forma geral, corrigir erros 
alimentares, reduzindo o excesso de ingestão de frutose (sucos 
de fruta), de sorbitol (chicletes e doces industrializados) e de 
lactose, assim como adequando o teor de fibras da dieta, tem 
potencialmente efeito benéfico em pacientes com SII.” 

A redução de lactose da dieta beneficia apenas uma parcela 
dos pacientes com SII. Não se demonstrou maior frequência 
de intolerância à lactose entre as crianças com SII, quando 
comparadas com outras crianças da mesma idade. Todavia, 
como a intolerância a lactose é muito frequente entre escola- 
res e adolescentes brasileiros e a oferta de leite é maior do que 
a recomendada nessa população, um teste com redução da 
lactose pode melhorar os sintomas em muitos pacientes com 
SII. A redução da lactose se faz evitando leite ou outros produ- 
tos em que sua concentração é elevada (leite condensado e 
creme de leite). Contudo, não é necessário retirar os derivados 
do leite, como na alergia a proteina do leite de vaca. Alimentos 
em que o teor de lactose é reduzido, como biscoitos, manteiga, 
iogurtes e queijos amarelos, e o leite das preparações caseiras 
de bolos e purês devem ser mantidos. 

A fibra alimentar pode melhorar o padrão evacuatório e 
amolecer as fezes em crianças com SII e com constipação, 
sem, contudo, haver evidência de seu efeito na dor abdominal. 
Estudos demonstram o efeito benéfico de goma-guar parcial- 
mente hidrolisada em melhorar os sintomas da SII em crian- 
ças com constipação.” 


Medicamentos 
Estudos demonstram eficácia dos probióticos em reduzir os 
sintomas de dor, flatulência e diarreia em crianças com SII, 
contudo, não tem efeito na constipação.” Os probióticos ava- 
liados que demonstraram esses efeitos são lactobacilos GG, 
Lactobacillus reuteri e VSLH3.º 

Antidepressivos tricíclicos como a amitriptilina e os recep- 
tadores da serotonina (sertralina, paroxetina, citalopram) di- 
minuem os sintomas em um subgrupo pequeno de crianças e 
adolescentes com SII e podem ser utilizados naqueles que não 
respondem a medidas dietéticas e terapia. 


Terapia comportamental 

O modelo de tratamento biopsicossocial inclui terapia cogniti- 
vo-comportamental (TCC), educação e terapia familiar, técni- 
cas de relaxamento, distração e hipnoterapia. A TCC pode re- 


presentar um tratamento bastante efetivo em crianças com 
SH e dor abdominal, as quais apresentam uma dificuldade no 
processamento dos sinais dolorosos aferentes em nível do sis- 
tema nervoso central. 

Recentemente, foi publicado estudo de intervenção com a 
prática de ioga, duas vezes por semana, por 6 semanas, em 
crianças, adolescentes e adultos jovens com SII e dor abdomi- 
nal, e houve melhora dos sintomas e do sentimento geral de 
mal-estar imediatamente após a intervenção, mas os efeitos 
não se mantiveram após 2 meses depois da suspensão da 
ioga. Esse efeito é maior nos pacientes mais velhos. 

Orientações em relação a medidas comportamentais aos pais 
têm impacto positivo na diminuição dos sintomas e, na qualida- 
de de vida de crianças e adolescentes com SII, como as realiza- 
das por Giannetti et al., em publicação de 2014º (Tabela 3). 


Prognóstico 

A SII é associada a: incapacidade, absenteísmo escolar, distúr- 
bios psicológicos e, consequentemente, pior qualidade de 
vida. 

Grande parcela das crianças com SII manterá essa condi- 
ção na vida adulta. Em estudo com 40 pacientes adultos por- 
tadores de SII, comparando-se com controles, observou-se 
chance sete vezes maior de antecedente de diarreia crônica na 
infância e quatro vezes maior de dor abdominal funcional do 
que em indivíduos sem SII. É interessante observar que os 
adultos não relacionam o quadro atual com seus sintomas en- 
quanto eram crianças. 

A forma de evolução dos sintomas com mudança de padrão 
entre diarreia e constipação pode ocorrer em cerca de 1/4 dos 
pacientes, ao longo do tempo. Contudo, a maioria dos porta- 
dores de SII apresenta estabilidade e manutenção de um mes- 
mo padrão evacuatório ao longo da vida.’ 


Desafios 

Talvez o maior desafio imposto ao pediatra em relação a SII é 
desvencilhar-se da racionalidade clínica tradicional expressa 
na busca incessante de uma doença orgânica que explique os 
sintomas. Muitas vezes, são solicitados inúmeros exames la- 
boratoriais, dando a família a impressão de que a SII é um 
diagnóstico de exclusão. 


Tabela 3 Pequenas sugestões de orientação aos pais 
que podem ser úteis no manejo dos quadros de dor 
abdominal de crianças com sindrome do intestino 
irritável (SII) 


Senhores pais: 

Antes de tudo, lembre-se de que a SII é uma condição benigna 
que não representa nenhum risco para a vida de seu filho. 
Quando seu filho se queixar de dor no abdome, tente manter a 
calma e encoraje-o a manter suas atividades normais do dia. Na 
maioria das vezes, a dor irá desaparecer espontaneamente. 
Tente controlar sua preocupação e sua ansiedade. Se você 
parecer ansioso, seu filho poderá pensar que está gravemente 
doente, o que pode contribuir para agravar o seu sintoma. 
Encoraje seu filho a praticar esportes e atividades ao ar livre. 
Ofereça uma dieta saudável e variada. Desencoraje sua criança 
a consumir excesso de frutose e alimentos industrializados e 
encoraje-a a consumir fibras. 









































Fonte: adaptada de Giannetti et al., 2014.º 


A hipótese diagnóstica de SII é clínica, após uma análise 
criteriosa da anamnese, de se afastar os sinais e sintomas de 
alerta para doença orgânica e realização de um exame clínico 
minucioso, em que não se constatam alterações. Quando, por 
indicação médica ou para deixar a família mais segura, forem 
solicitados exames complementares, deve ser dito que se es- 
peram resultados normais. 

Uma explicação cuidadosa que inclua informações sobre o 
que se entende por distúrbios funcionais, sobre sua história 
natural e sobre as medidas que contribuem para aliviar os sin- 
tomas muitas vezes é suficiente para a criança ou o adolescen- 
te e a família passarem a conviver melhor com o problema. Em 
casos mais raros, quando se identificam no núcleo familiar si- 
tuações de conflito ou estressantes, um atendimento com psi- 
cólogo deve ser considerado. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer o conceito de distúrbios funcionais do trato 
gastrointestinal (DFGI), as formas de apresentação 
clínica da síndrome do intestino irritável (Sl) e o 
diagnóstico diferencial. 

e Identificar os sinais de alerta para doença orgânica 
gastrointestinal. 

e Relatar a evolução e o prognóstico da SII da criança e 
do(a) adolescente. 

e Explicar para o paciente e a familia por que ocorrem os 
sintomas e quais as medidas dietéticas, 
medicamentosas e comportamentais que contribuem 
para o alívio dos sintomas. 

e Entender que, para cuidar do paciente portador de 
DFGI, o paradigma da biomedicina não é adequado e 
que a abordagem biopsicossocial atende melhor as 
necessidades do paciente. 
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CONSTIPAÇÃO INTESTINAL 


Mauro Batista de Morais 


Definição 
Constipação intestinal é o distúrbio mais comum da defecação. 
Na prática, pode ser definida como a eliminação de fezes en- 
durecidas com dor, dificuldade ou esforço ou a ocorrência de 
comportamento de retenção, aumento no intervalo entre as 
evacuações (menos que três evacuações por semana) e incon- 
tinência fecal secundária à retenção de fezes (fecaloma). Po- 
dem ocorrer, também, dor abdominal crônica e laivos de san- 
gue na superficie das fezes em consequência de fissura anal.'” 
Estima-se que cerca de 90 a 95% dos casos de constipação 
intestinal crônica sejam de natureza funcional.” Inclui-se, 
portanto, nos distúrbios funcionais gastrointestinais que po- 
dem ocorrer em qualquer faixa etária. Mediante a falta de uni- 
formidade no diagnóstico dos distúrbios funcionais gastroin- 
testinais, foi desenvolvido o critério de Roma, que valoriza as 
manifestações clínicas para o estabelecimento do diagnóstico, 
evitando a realização de muitos testes para descartar outras 
doenças.? É evidente que em medicina é fundamental estar 
atento para a presença de indícios sugestivos de doenças que 
envolvam anormalidades anatômicas, inflamação, infecção 
ou processos neoplásicos. Na presença desses indícios, o cri- 
tério de Roma não deve prevalecer até que sejam realizadas as 
necessárias investigações diagnósticas que permitam descar- 
tar a possibilidade de uma doença que não seja de natureza 
funcional. A Tabela 1 apresenta as doenças gastrointestinais 
funcionais pediátricas de acordo com o critério de Roma III.*° 
Na Tabela 2, são apresentados os critérios para diagnóstico 
de constipação intestinal funcional de acordo com a faixa etá- 
ria.*° Deve ser destacado que o critério de Roma III pode retar- 
dar o diagnóstico de constipação intestinal no lactente por não 
considerar o formato e a consistência das fezes. O critério exi- 
ge menor duração dos sintomas nos menores de 4 anos 
(1 mês) em relação aos 2 meses exigidos para crianças maiores 
e adolescentes (Tabela 2). Uma das características da consti- 
pação intestinal funcional é o comportamento de retenção, 
que são manobras realizadas pela criança pela contração, que 
pode chegar à exaustão do esfincter anal externo e da muscu- 


G2. Síndrome da 


latura glútea (cruzando as pernas) para evitar a evacuação. Por 
sua vez, a incontinência fecal retentiva caracteriza-se pela 
perda involuntária de conteúdo retal fecaloide consequente a 
presença de fezes impactadas no reto e/ou colo. 

Do ponto de vista etiológico, considera-se que a constipa- 
ção intestinal funcional, a exemplo dos outros distúrbios fun- 
cionais gastrointestinais, seja resultado da interação de fato- 
res biopsicossociais.? No caso da constipação intestinal 
funcional, considera-se a existência de um ciclo vicioso de dor 


Tabela 1 Distúrbios gastrointestinais funcionais em 
pediatria, de acordo com o critério de Roma Ill (2006) 


G - Recém-nascido, H - Criança e adolescente 


lactente e pré-escolar 








G1. Regurgitação do 


H1. Vômitos e aerofagia 
lactente : 





Hla. Síndrome da ruminação no 
adolescente 








Hib. Síndrome dos vômitos 


ruminacao no lactente ciclicos 





Hic. Aerofagia 





H2. Dor abdominal relacionada aos 
disturbios funcionais 


G3. Síndrome dos vômitos 
cíclicos 


G4. Cólica do lactente 








H2a. Dispepsia funcional 





H2b. Síndrome do intestino 
irritável 








G5. Diarreia funcional H2c. Enxaqueca abdominal 





H2d. Dor abdominal funcional 








H2d1. Síndrome da dor 
abdominal funcional 


G6. Disquezia do lactente 








H3. Constipação intestinal e 
incontinência fecal 
H3a. Constipação intestinal 
funcional 


G7. Constipação intestinal 
funcional 








H3b. Incontinência fecal não 
retentiva 





As letras G e H são utilizadas na codificação dos distúrbios funcionais que 
ocorrem em pediatria. As letras A até F são utilizadas para os distúrbios 
funcionais que ocorrem na idade adulta. 


CONSTIPACAO INTESTINAL » 765 


Tabela 2 Critério de Roma Ill (2006) para a caracterização de constipação intestinal na faixa etária pediátrica 


Recém-nascido, lactente e pré-escolar 


Pré-escolar, escolar e adolescentes 









































Pelo menos dois dos seguintes critérios em menores de 4 anos, 
por pelo menos 1 mês: 

e Duas ou menos evacuações por semana 

* Pelo menos um episódio de incontinência fecal por semana 
após aquisição do controle do esfincter anal 
Comemorativo de comportamento de retenção 
Evacuações com dor ou dificuldade 
Presença de grande quantidade de fezes no reto 
Eliminação de fezes de grande diâmetro, o que pode causar 
entupimento do vaso sanitário 


Pelo menos dois dos seguintes critérios em criança com 
desenvolvimento igual ou maior ao esperado para os 4 anos de 
idade e que não preencham os critérios diagnósticos da sindrome 
do intestino irritável*: 

e Duas ou menos evacuações por semana no vaso sanitário 
Pelo menos um episódio de incontinência fecal por semana 
Comportamento de retenção ou retenção voluntária das fezes 
Evacuações com dor ou dificuldade 
Presença de grande quantidade de fezes no reto 
Eliminação de fezes de grande diâmetro, o que pode causar 
entupimento do vaso sanitário 








Podem ocorrer: irritabilidade, diminuição do apetite e/ou 
saciedade precoce. Esses sintomas desaparecem quando ocorre 
uma evacuação 


Pelo menos uma vez por semana por 2 meses 








































































































*Para o diagnóstico de síndrome do intestino irritável, o paciente deve apresentar todas as características a seguir (pelo menos uma vez por semana, por pelo 


menos 2 meses): 


1. Desconforto no abdome ou dor associada com duas ou mais das seguintes manifestações por pelo menos 25% do tempo: 


11. o sintoma melhora com a evacuação; 


1.2. início do sintoma associado com mudança na frequência das evacuações; 
1.3. início do sintoma associado com mudança na forma (aspecto) das fezes. 


2. Ausência de evidência de processo inflamatório, metabólico ou neoplásico que possa explicar os sintomas. 


nas evacuações, provocando comportamento de retenção. As- 
sim, as fezes ficam mais endurecidas e volumosas, o que au- 
menta a dor nas evacuacoes.!” Esse processo pode determinar 
perpetuação do quadro de constipação intestinal, que pode ter 
aumento progressivo da gravidade e determinar o apareci- 
mento de complicações (ou manifestações associadas as for- 
mas graves de constipação intestinal funcional). Assim, a par- 
tir de um quadro inicial de evacuação dolorosa de fezes 
endurecidas, já no primeiro ano de vida, poderá ocorrer outras 
manifestações em fases posteriores, como dificuldades para o 
desenvolvimento do controle esfincteriano, formação de feca- 
loma e incontinência fecal por retenção no pré-escolar e dor 
abdominal crônica no escolar.” As manifestações podem estar 
presentes até a adolescência. 

Na Tabela 1, consta o termo disquezia do lactente. É inte- 
ressante discutir sua conceituação, levando em consideração 
que pode ser confundido erroneamente com constipação in- 
testinal. A disquezia do lactente é caracterizada pela ocorrên- 
cia de pelo menos 10 minutos de esforço e choro antecedendo 
a eliminação de fezes moles. Trata-se de uma situação transi- 
tória que desaparece espontaneamente, quando o lactente ad- 
quire a capacidade de relaxar o esfincter anal e a musculatura 
pélvica, quando se estabelece a prensa abdominal no momen- 
to da evacuação. Não requer tratamento.» 

O item H3b da Tabela 1 refere-se a incontinência fecal nao 
retentiva.º Caracteriza-se por evacuações em locais inapro- 
priados com o contexto social, pelo menos uma vez ao mês, 
por crianças com mais de 4 anos de idade. No Brasil, o termo 
encoprese é reservado para esses quadros em que a evacuação 
se faz em sua plena sequência fisiológica, no entanto, em local 
e/ou momento inapropriado. Considera-se que tenha causa 
psicogênica /psiquiátrica, não devendo ser confundida com 
incontinência fecal por retenção (soiling ou escape fecal), as- 
sociado à constipação intestinal funcional, especialmente os 
casos com evidente comportamento de retenção. 


Epidemiologia 

No Brasil, o interesse em avaliar a prevalência da constipação 
intestinal em pediatria surgiu em publicação da década de 
1980. Um artigo de revisão publicado em 2000 compilou sete 
estudos que mostraram prevalência variando entre 14,7 e 
38,4%. Considerou-se que grande parte da variabilidade ob- 
servada foi consequência dos diferentes critérios diagnósticos 
adotados pelos diferentes autores.! 

Em 2009, uma revisão de estudos publicados no mundo, 
sobre prevalência de constipação intestinal na faixa etária pe- 
diátrica, encontrou variabilidade entre 0,7 e 29,6%.º 

Outros estudos realizados no Brasil e que ainda não estão 
publicados mostraram a prevalência de constipação intestinal, 
em amostras da população geral, de cerca de 15 a 20% dos es- 
colares e adolescentes, quando se utiliza o critério de Roma III. 
Em lactentes, o critério de Roma III subestima expressiva- 
mente a prevalência de constipação intestinal; a adoção de 
um critério mais abrangente permite diagnóstico e interven- 
ção mais precoces.' Deve ser destacado que existe indício de 
que o diagnóstico e o tratamento precoces da constipação in- 
testinal podem associar-se com melhor prognóstico. 


Quadro clínico 
Nos estudos com amostras da população geral, não se consta- 
ta diferença na prevalência de constipação intestinal nos se- 
xos masculino e feminino. Nos serviços especializados, pode- 
-se encontrar maior número de pacientes do sexo masculino, 
nos quais se observa com maior frequência incontinência fe- 
cal por retenção.” Durante a adolescência, a constipação in- 
testinal passa a ser mais prevalente no sexo feminino. Nos an- 
tecedentes familiares, constata-se maior frequência de 
constipação intestinal nas mães (cerca de 40%) do que nos 
pais (cerca de 10%). 

No lactente, em geral, observam-se com mais frequência 
manifestações clínicas caracterizadas pela evacuação de fezes 
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endurecidas, em cíbalos, eliminadas com dor, esforço e difi- 
culdade. É comum, também, a presença de fissura anal. Nem 
sempre se constata aumento no intervalo entre as evacuações. 
Deve-se observar que várias características clínicas indicadas 
pelo critério de Roma III não se aplicam nessa faixa etária. 
Atenção especial deve ser dada ao diagnóstico diferencial com 
a doença de Hirschsprung (megacolo congênito) e a alergia a 
proteína do leite de vaca. Assim, retardo na eliminação de me- 
cônio, eliminação explosiva de fezes ao toque retal, distensão 
abdominal e massa fecal abdominal volumosa, assim como 
eliminação de fezes em fita e ampola retal vazia, são sugesti- 
vos de doença de Hirschsprung. Por sua vez, a alergia a protei- 
na do leite de vaca pode ser considerada nos pacientes com 
constipação intestinal iniciada logo após a introdução da pro- 
teina do leite de vaca na dieta, presença de fissura anal persis- 
tente, antecedente de perda de sangue nas fezes e falta de res- 
posta a terapêutica convencional. 

A partir do segundo ano de vida, pode-se caracterizar o 
comportamento de retenção. Constata-se, também, amplia- 
ção do intervalo entre as evacuações, que se caracterizam pela 
eliminação de fezes de maior calibre e consistência, com gran- 
de esforço e dor. Após o controle esfincteriano, pode-se cons- 
tatar entupimento do vaso sanitário em função da eliminação 
de fezes muito volumosas. 

No pré-escolar e escolar, pode-se constatar a incontinência 
fecal por retenção. Os pacientes perdem o conteúdo fecaloide 
na cueca ou na calcinha. Quando isso é percebido por outras 
crianças, os pacientes podem ser vítimas de discriminação. 
Mesmo os pais, que não sabem que se trata de um processo in- 
voluntário, muitas vezes adotam atitudes inadequadas como 
repreensões e castigos. Nesse momento, percebe-se que as 
crianças apresentam maior agressividade, menor autoestima, 
ambiente familiar com maior hostilidade e, ainda, menor qua- 
lidade de vida. As mães podem apresentar certos indícios de 
depressão.” 

Outras manifestações clínicas podem ocorrer em associa- 
ção com a constipação intestinal, como dor abdominal crônica 
reversível com o controle da constipação intestinal, enurese 
noturna, falta de apetite e sintomas de infecção urinária atual 
ou pregressa.”? 

O exame físico pode revelar a presença de massa fecal pal- 
pável no abdome. Em geral, localiza-se no hipogástrio, entre- 
tanto, pode ocupar toda a extensão do colo nos casos mais gra- 
ves. O toque retal pode revelar o preenchimento da ampola 
retal com fezes endurecidas. Essas anormalidades do exame 
clínico podem ser constatadas em cerca da metade dos pa- 
cientes atendidos em serviços especializados. 


Diagnóstico 

O diagnóstico de constipação intestinal funcional é clínico e 
tem como base as informações da anamnese e do exame físico, 
conforme preconizado pelo critério de Roma III. 

Apesar de mais de 95% dos casos de constipação intestinal 
crônica serem de natureza funcional, é muito importante que 
na avaliação clínica seja dada atenção especial à pesquisa de 
indícios de outras causas de constipação intestinal que estão 


apresentadas na Tabela 3.º Deve-se ter atenção, também, para 
os sinais de alerta descritos na Tabela 4.º 

Em geral, o diagnóstico é clínico e estabelecido de acordo 
com o critério de Roma III. Inicialmente, é fundamental que 
se defina se existe ou não impactação fecal (fecaloma), que 
em geral está presente em pacientes com incontinência fecal 
por retenção. Nesses pacientes, deve-se pesquisar massa fecal 
na palpação abdominal, em especial na região do hipogastrio e 
do colo sigmoide. O toque retal pode revelar a presença de 
grande quantidade de fezes endurecidas. A radiografia sim- 
ples de abdome pode contribuir para a caracterização de im- 
pactacao fecal, especialmente nas situações em que a palpa- 
ção abdominal é difícil (excesso de peso) e o toque retal não 
pode ser realizado (recusa do paciente ou suspeita de abuso 
sexual). 

Na literatura, estão disponíveis algoritmos para as sucessi- 
vas etapas do acompanhamento do paciente com constipação 
intestinal.º? Em linhas gerais, a partir do diagnóstico clínico, 
adota-se o tratamento. A falta de resposta ou a recorrência in- 
dica a necessidade de exames subsidiários: pesquisa de doen- 
ça celíaca pela sorologia, testes de função tireoidiana, dosa- 
gem de cálcio, exame de urina e urocultura. Deve ser 
ressaltado que, se houver indícios clínicos das doenças apre- 
sentadas na Tabela 3, os exames específicos devem ser solici- 
tados. A manometria anorretal deve ser utilizada para a pes- 
quisa do reflexo inibitório retoanal, que, quando presente, 
permite descartar o diagnóstico de megacolo congênito. Teste 
terapêutico com dieta isenta de proteína do leite de vaca tam- 
bém pode ser considerado, sendo obrigatório o teste de desen- 
cadeamento para confirmação diagnóstica, exceto quando 


Tabela 3 Causas de constipação intestinal crônica em 
pediatria 


Anormalidades da musculatura 
abdominal 

Síndrome de prune belly 
Gastrosquise 

Síndrome de Down 


Causas anatômicas 
Anus imperfurado 
Estenose anal 
Anus anteriorizado 





Causas metabólicas e 
intestinais 
Hipotireoidismo 
Hipercalcemia 
Hipocalemia 

Fibrose cística 
Diabete melito 
Doença celíaca 


Doenças do tecido conectivo 
Esclerodermia 

Lúpus eritematoso sistêmico 
Síndrome de Ehlers-Danlos 











Causas neurológicas 


Drogas 


Anormalidades medulares Opiáceos 
Trauma da medula Fenobarbital 
Medula presa Sucralfato 
Encefalopatia crônica não Antiácidos 


progresssiva 


Distúrbios da musculatura 
e sistema nervoso entérico 


Doença de Hirschsprung 
Displasia neuronal 
Miopatias viscerais 
Neuropatias viscerais 


Anti-hipertensivos 
Anticolinérgicos 
Antidepressivos 




















Simpatomiméticos 


Outras 

Intoxicação por vitamina D 
Botulismo 

Alergia à proteina do leite de vaca 
Ingestão de chumbo 











Fonte: modificada de Baker et al., 
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Tabela 4 Sinais e sintomas de alarme em paciente com 
constipação intestinal 


Constipação com início no primeiro mês de vida 











Retardo na eliminação de mecônio 























Antecedente familiar de doença de Hirschsprung 
















































































Déficit de crescimento 


Febre 

















Vômitos biliosos 




















Glândula tireoide anormal 











Distensão abdominal intensa 





























Fistula perianal 




















Posição anormal do anus 





Auséncia do reflexo cremastérico 














Anormalidades neuromotoras nos membros inferiores 
































Tufo de pelos na regiao sacral 























Depressão (dimple) na região sacral 











Desvio do sulco interglúteo 




















Medo excessivo durante a inspeção anal 





Cicatrizes anais 





























Fonte: adaptada de Tabbers et al., 2014.º 


contraindicado. Pode ser necessária, em determinados pa- 
cientes, a realização de ressonância magnética da coluna para 
a pesquisa de medula presa. 


Tratamento 

Os fundamentos da terapêutica da constipação intestinal fun- 

cional foram estabelecidos há décadas e, em linhas gerais, es- 

tão sendo mantidos nas diretrizes mais recentes.!28* 
Na prática, as medidas terapêuticas são as seguintes: 

1. Quando houver fecaloma ou impactação fecal, o esvaziamen- 
to do reto e do colo constitui a primeira e imprescindível eta- 
pa. 

2. Educação e orientação sobre a constipação intestinal e seu 
tratamento. Informações sobre a necessidade de atender o 
desejo de evacuar, evitando atitudes protelatórias. Aproveitar 
o reflexo gastrocólico e tentar evacuar uma vez ao dia, após 
uma das refeições principais. 

3. Medidas promotoras da saúde em geral: aumento na ingestão 
de fibra alimentar e fluidos, estimular a prática de atividade fi- 
sica. 

4. Tratamento de manutenção com o objetivo primordial de pre- 
venção da formação de fecaloma. 

5. Conforme mencionado, a desimpactação é a primeira etapa 
do tratamento. Assim, é necessário estabelecer o diagnóstico 
da presença ou não de retenção fecal. Incontinência fecal por 
retenção, massa fecal palpável e reto preenchido com fezes 
são manifestações clínicas indicativas de impactação fecal. 
Quando necessário, pode-se solicitar radiografia simples de 
abdome. 
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6. A desimpactação pode ser realizada com enemas por via retal 
ou por via oral. Classicamente, é realizada com enemas por 
via retal; no entanto, nos últimos anos vem sendo recomen- 
dada a desimpactação por via oral, com a utilização do polieti- 
lenoglicol (PEG) 3350 ou 4000 (macrogol). No Brasil, o PEG 
4000 sem eletrólitos pode ser preparado em farmácias de ma- 
nipulação. 

7. Tanto pela via oral como retal, em geral são necessários 3 a 5 
dias para se obter plena desimpactação.»2** 

8. Em geral, os enemas são realizados com solução fosfatada a 
partir dos 2 anos de idade. Em lactentes, podem ser usados 
minienemas com sorbitol. No ambiente hospitalar, a solução 
de glicerina constitui uma alternativa para o enema fosfatado. 

9. O tratamento de manutenção deve ser iniciado quando se ob- 
tém plena desimpactação, ou seja, eliminação de fezes amo- 
lecidas sem dor ou dificuldade e redução expressiva na fre- 
quência da incontinência fecal por retenção. 

10. Deve ser utilizado um laxante por via oral, diariamente, na 
dose individualizada para obter regularização do hábito intes- 
tinal (Tabela 5). Naúltima diretriz da ESPGHAN /NASPGHAN, 
destacou-se a superioridade do polietilenoglicol 3350 ou 
4000 sobre outros medicamentos em termos de eficácia e 
aceitação. Lembrar que o óleo mineral não deve ser prescrito 
nos dois primeiros anos de vida e para pacientes com compro- 
metimento neurológico, em função do risco de aspiração e de- 
senvolvimento de pneumonia lipoídica. 


Se a criança se encontrar na idade do treinamento esfincteria- 
no, este deverá ser postergado por cerca de 2 meses após o 
controle da constipação. Para os pacientes com controle es- 
fincteriano, deve-se recomendar que atendam prontamente o 
desejo de evacuar. Quando nao se observa evacuação esponta- 
nea, deve ser sugerida a permanência no vaso sanitário duran- 
te alguns minutos após uma das refeições do dia. Com relação 
à dieta, o ponto central é recomendar dieta rica em fibra ali- 
mentar, indicada com base na observação da associação entre 
dieta pobre em fibra alimentar e constipação intestinal, e em 
estudo no qual se avaliou o efeito do tratamento preconizado a 
longa data, em Botucatu, e que mostrou a eficácia da dieta rica 
em fibra alimentar e do farelo de trigo no tratamento da cons- 
tipação intestinal em crianças. Suplementos de fibra também 
podem ser utilizados.” Assim, para atingir o teor ideal de fibra 
alimentar, podem ser incluídos na dieta cereais integrais ou fa- 
relo de trigo e grãos. As frutas devem ser ingeridas com casca. 
Frutas secas apresentam alto teor de fibra alimentar. Milho co- 
zido ou pipoca, azeitonas e trigo para quibe são opções bem 
aceitas, assim como sementes de linhaça, girassol e gergelim, 
noz-peca, castanha de caju e amêndoas. Priorizar sobremesas 
com fibra alimentar, como goiabada-cascao, doce de abóbora, 
arroz-doce com uvas-passas, chocolate com coco." 

Deve ser recomendado maior consumo de líquidos e au- 
mento da atividade física. Deve ser destacado que a diretriz da 
NASPGHAN/ESPGHAN de 2014 não recomenda a utilização 
de maior consumo de fibra e líquidos no tratamento de manu- 
tenção da constipação intestinal, em função de não existirem 
evidências clínicas comprobatórias em ensaios clínicos duplo- 
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Tabela 5 Súmula dos principais medicamentos para desimpactação e tratamento de manutenção da constipação 


intestinal funcional 


Desimpactação Dose 


Efeitos colaterais 


Observações 














1,0 a 1,5 g/kg/dia, via oral, 
máximo por 6 dias 


Polietilenoglicol 3350 e 
4000 


























2,5 mL/kg/dia, dose maxima 
de 133 mL/dose, via retal 
Duração maxima da 
desimpactação: 6 dias 

Não usar antes dos 2 anos 
de idade 


Enema fosfatado 


Risco de trauma mecânico no reto, 
distensão abdominal e vômitos; pode 
provocar quadro grave e letal de 
hiperfosfatemia e hipocalcemia com 
tetania 


Parcela dos eletrólitos é 
absorvida, mas se a função renal 
é normal, não ocorre toxicidade; a 
maior parte dos efeitos colaterais 
é observada em pacientes com 
insuficiência renal ou doença de 
Hirschsprung 





Tratamento de manutenção 







































































Lactulose 1a 3 mL/kg/dia, via oral 





Flatulência e dor abdominal 








Bem tolerada em longo prazo 
































Leite de magnésia 1a 3 mL/kg/dia, via oral 


(hidróxido de magnésio) 


Pode causar intoxicação 
por magnésio em lactentes; 
sobredosagem pode ocasionar 


Efeito osmótico; libera 
colecistoquinina, que estimula a 
secreção e a motilidade intestinal 


hipermagnesemia, hipofosfatemia e 
hipocalemia; não usar em pacientes 
com insuficiência renal 


























1a 3 mL/kg/dia, via oral 
Dose máxima: 

60 a 90 mL/dia 

Não prescrever para 
lactentes e portadores de 
neuropatias 


Óleo mineral 


Se aspirado, provoca pneumonia 
lipoídica; teoricamente pode diminuir 
a absorção de vitaminas lipossolúveis, 
mas não existe comprovação em 
estudos clínicos; perda anal indica 
dose superior à necessária 














Polietilenoglicol 0,2 a 0,8 g/kg/dia, via oral 


$350 e 4000 


Apresentação com eletrólitos tem 
menor aceitação e pode provocar 


Bem tolerado; não há evidências 
sobre a segurança em lactentes 


náuseas e vômitos 

















Fonte: adaptada de Baker et al., 2006º e Tabbers et al., 2014.º 


-cegos, randomizados e controlados por placebo.” Entretanto, 
deve ser destacado que a falta de evidências favoráveis não 
significa que uma determinada conduta terapêutica não seja 
efetiva. Por outro lado, o consumo de fibra alimentar pela po- 
pulação em geral é inferior ao das recomendações. Assim, po- 
de-se considerar que uma dieta rica em fibra alimentar deva 
ser recomendada não somente para o tratamento da constipa- 
ção intestinal como também como uma medida geral para a 
promoção da saúde presente e futura. 

O tratamento de manutenção com laxante deve se estender 
por pelo menos 3 meses.” Após melhora do quadro clínico, 
deve-se retirar o laxante progressivamente (preferível decres- 
cer a dose, mas manter a administração diária). É importante 
destacar que, com frequência, ocorre falta de adesão ao trata- 
mento, sendo uma das principais causas de fracasso terapêu- 
tico com recidiva da impactação fecal. Observa-se, também 
com frequência, a prescrição e /ou administração de dose bai- 
xa ou não continuada do laxante. 

Não existem evidências suficientes que justifiquem a pres- 
crição de probióticos e prebióticos no tratamento da constipa- 
ção intestinal.” 


Prognóstico 

A longa duração da sintomatologia precedendo o tratamento 
associa-se com pior prognóstico, assim como diagnóstico e te- 
rapêutica precoce associam-se com melhor evolução. Cerca de 
80% dos pacientes tratados com precocidade apresentam re- 
cuperação e ficam livres de laxantes após 6 meses. Por outro 
lado, essa taxa é de apenas cerca de 30% naqueles pacientes 


com diagnóstico mais tardio. Não foram identificados outros 
preditores de bom prognóstico além da duração pregressa da 
doença. Estudos sobre o prognóstico da constipação intestinal 
funcional tratada em serviços especializados mostram que, 
após um ano de tratamento, cerca da metade dos pacientes 
está controlada, sem a necessidade de uso de laxante. 

Estima-se que, no prazo de 5 anos, metade dos pacientes 
apresente uma recidiva da constipação intestinal. Nesse con- 
texto, é importante o acompanhamento e, quando necessário, 
a reintrodução imediata do tratamento. 


Prevenção 

As diretrizes internacionais não discutem fatores que possam 
diminuir o risco de constipação intestinal. Com base em evi- 
dências epidemiológicas, pode-se dizer que o uso de dieta rica 
em fibra alimentar, o consumo satisfatório de líquidos, aliados 
a bom nível de atividade física, importantes para a promoção 
da saúde em geral, podem, também, proporcionar menor pro- 
babilidade de constipação intestinal. 

Estudos realizados no Brasil mostraram que lactentes que 
recebem aleitamento natural apresentam risco de constipação 
intestinal cerca de três a quatro vezes menor do que os alimen- 
tados com aleitamento artificial. Os oligossacarídios do leite 
materno, que também apresentam função prebiótica, prova- 
velmente são a explicação para esse efeito favorável. Nesse 
contexto, a adição de prebióticos nas fórmulas infantis pro- 
porciona fezes mais moles e frequentes. A época da introdu- 
ção de alimentos complementares no lactente associa-se com 
maior probabilidade de início de constipação intestinal. Cui- 


dados com a alimentação complementar são muito importan- 
tes para a prevenção de constipação intestinal. O primeiro ano 
de vida é uma época da vida em que tem início cerca da meta- 
de dos casos de constipação intestinal grave atendidos em ser- 


viços especializados. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


como a incontinência fecal por retenção (escape fecal). 


Compreender a definição de constipação intestinal e 
outros distúrbios da defecação no contexto dos 
distúrbios gastrointestinais funcionais. 


Conhecer o quadro clínico e a necessidade da pesquisa 


ativa de constipação intestinal em todas as consultas. 
Em geral, a queixa principal de constipação intestinal 
aparece após longo período do início do processo e já 
se acompanha de manifestações de maior gravidade, 


Ter conhecimento dos critérios diagnósticos e dos 
principais diagnósticos diferenciais. 

Saber que a primeira etapa do tratamento é a 
desimpactação completa do fecaloma, quando 
presente. 

Reconhecer que o tratamento não deve ser suspenso 
abruptamente assim que se obtém controle das 
manifestações clínicas. 

Compreender que os hábitos alimentares com dieta 
rica em fibra alimentar e consumo adequado de 
líquidos devem ser atrelados ao estilo de vida não 
somente como tratamento como também para 
prevenção, inclusive de recidivas. 

Saber que, nos primeiros anos de vida, o aleitamento 
natural (materno) é fator de proteção. 
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DOR ABDOMINAL AGUDA 


Marise Helena Cardoso Tofoli 
Nilza Perin 


Definição 

A dor abdominal aguda é uma queixa frequente em crianças. 
Tem início súbito e pode apresentar características diversas 
quanto a localização, à intensidade e aos sintomas associados. 
Inúmeras afecções podem resultar em dor abdominal súbita. 
A grande maioria dos casos é benigna e autolimitada; entre- 
tanto, alguns requerem tratamento clínico específico ou po- 
dem necessitar de intervenção cirúrgica. Dessa forma, a defi- 
nição diagnóstica e a conduta terapêutica imediatas, seja esta 
cirúrgica ou não, são importantes para minimizar a morbidade 
desses pacientes, principalmente quando recebidos em uni- 
dade de emergência. Na pediatria, o desafio da dor abdominal 
aguda é ainda maior, pois a reduzida capacidade de coopera- 
ção dos pacientes e a grande variedade de etiologias podem di- 
ficultar o diagnóstico preciso. 


Epidemiologia 

Dados sobre a prevalência da dor abdominal aguda são escas- 
sos. Estudos mostram resultados conflitantes entre a preva- 
léncia das principais etiologias e, de forma geral, correlacio- 
nam a dor a doenças respiratórias, gastroenterite aguda e 
constipação intestinal; entre as patologias cirúrgicas, a apen- 
dicite aguda apresenta maior frequência.’ 

Em um estudo realizado por Erkan et al., foram revisados 
retrospectivamente prontuários de 1.141 crianças com idades 
entre 2 e 12 anos, que procuraram o serviço de emergência 
com queixa de dor abdominal aguda, e as causas mais fre- 
quentes foram doenças respiratórias, infecção urinária e hepa- 
tite A. Aproximadamente 9,2% das crianças necessitaram de 
hospitalização e 44% tiveram diagnóstico de apendicite.? Do 
mesmo modo, Tseng et al. avaliaram 3.980 crianças que pro- 
curaram o serviço de emergência com queixa de dor abdomi- 
nal aguda e encontraram a frequência de 10% de abdome agu- 
do de causas traumáticas e não traumáticas. A etiologia mais 
frequente no grupo com abdome agudo não traumático em 
menores de 1 ano foi hérnia inguinal encarcerada, seguida de 


intussuscepção. A apendicite aguda foi mais frequente em 
maiores de 1 ano de idade. 

Por outro lado, Loening-Baucke e Swidsinski encontraram 
a constipação intestinal como causa mais comum de dor ab- 
dominal aguda em crianças de 4 a 17 anos de idade. Outros es- 
tudos destacam a gastroenterite aguda como etiologia fre- 
quente de dor abdominal aguda.” 


Fisiopatologia 

A dor abdominal pode ser classificada em três grupos: dor vis- 
ceral, dor parietal e dor referida. Os receptores viscerais podem 
ser estimulados por isquemia, distensão, congestão, inflama- 
ção e tensão nas fibras nervosas viscerais, e estão localizados 
na superficie serosa, no mesentério, dentro das fibras muscu- 
lares e na mucosa dos órgãos ocos. A dor visceral geralmente é 
mal localizada e percebida na linha média ou periumbilical, 
pois as fibras nervosas não são mielinizadas e adentram a me- 
dula espinal bilateralmente e em múltiplos níveis. Geralmente, 
as dores do esôfago inferior e estômago são referidas no epigás- 
trio; as afecções no intestino delgado possuem dor periumbili- 
cal; e as dores no baixo-ventre são reflexo do intestino grosso. 

A dor parietal, ou somática, tem seus receptores localiza- 
dos na parede do peritônio, nos músculos e na pele. É decor- 
rente de estímulo doloroso no peritônio parietal e pode ser se- 
cundaria a isquemia, a inflamação ou a distensão. Nesse tipo 
de dor, o estímulo doloroso peritoneal é transmitido pelas fi- 
bras aferentes mielinizadas ao ganglio dorsal, do mesmo lado 
da espinha dorsal ou correspondente ao dermátomo da dor. 
Caracteristicamente, a dor é em pontada, intensa, localizada e 
pode ser agravada com movimento ou tosse. 

A dor referida tem características semelhantes à parietal; 
no entanto, a sensação de dor ocorre em uma área distante ao 
órgão afetado, porém geralmente no mesmo dermatomo. Um 
exemplo clássico é a pneumonia, que pode se apresentar com 
dor abdominal, pois a distribuição do dermátomo T9 é a mes- 
ma no pulmão e no abdome. 


Etiologia 

A dor abdominal pode ser sintoma de uma infinidade de diag- 
nósticos na infância. As diversas etiologias incluem patologias 
clínicas e cirúrgicas. As patologias clínicas podem ser dividi- 
das entre causas intra e extra-abdominais. Ou, ainda, as etio- 
logias podem ser divididas entre causas gastrointestinais e ou- 
tras causas, como demonstra a Tabela 1. 


Abordagem diagnóstica 

Na fase inicial do quadro, é frequente encontrar certa dificul- 
dade em definir sua causa precisa. Nessas situações, a faixa 
etária do paciente pode auxiliar no estabelecimento do diag- 
nóstico, pois a prevalência de cada etiologia pode variar de 
acordo com a faixa etária (Tabela 2). Nas adolescentes, a his- 
tória ginecológica deve ser abordada na anamnese, com aten- 
ção aos seguintes pontos da história: fase do ciclo menstrual, 
presença de atividade sexual, antecedente de doença inflama- 
tória pélvica e uso de métodos contraceptivos, para afastar 
possibilidade de gravidez ectópica. Nessa faixa etária, a dor 
aguda pode se tratar de dismenorreia com localização clássica 
em baixo-ventre e caracteristicamente em cólicas. Ainda nes- 
sa faixa etária, a dor unilateral no meio do ciclo menstrual, no 


Tabela 1 Causas de dor abdominal aguda 


Gastrointestinal 
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período ovulatório, com ou sem pequeno sangramento vagi- 
nal pode se tratar de Mittelschmerz. 

Além da faixa etária, a sistematização da abordagem do pa- 
ciente também pode facilitar o diagnóstico. Para isso, alguns 
autores propõem a abordagem do paciente em alguns passos:”* 

e primeiro passo: afastar emergências cirúrgicas; 

e segundo passo: descartar causas obstrutivas; 

e terceiro passo: avaliar a possibilidade de afecções infecciosas; 
e quarto passo: investigar doenças hepatobiliares; 

e quinto passo: identificar possíveis doenças funcionais. 


Para o sucesso da avaliação do paciente com dor abdominal 
aguda, a história clínica detalhada e o exame físico minucioso 
são fundamentais. 


Primeiro passo: afastar emergências cirúrgicas 
É importante enfatizar o padrão da dor, fatores desencadean- 
tes, sua progressão, localização, intensidade, fatores de me- 
lhora e piora, assim como os sintomas associados. 

Durante o exame físico, avaliar o estado geral do paciente, 
além de dados vitais, temperatura, pulso, pressão arterial, fre- 
quência respiratória e cardíaca. Os sinais precoces mais co- 


Outras causas 





Apendicite Úlcera péptica 

















Pericardite 








Trauma abdominal Linfadenite mesentérica 


Hérnia encarcerada Enxaqueca abdominal 














Infecção do trato urinário 
Dismenorreia 

Nefrolitiase 

Doença inflamatória pélvica 


Mittelschmerz 








Insuficiência cardíaca congestiva 








Insuficiência suprarrenal 
Hipoglicemia 


Cetoacidose diabética 








Pneumotórax 








Intussuscepção Hepatite 

Volvo Abscesso hepático 
Divertículo de Meckel Colecistite 
Enterocolite Colelitiase 














Gravidez ectópica 


Pleurite diafragmática 








Perfuração intestinal Infarto esplênico 


Torção ovárica/ 








Anemia falciforme 


testicular 


Doença inflamatória intestinal Ruptura esplénica 


Gastroenterite Pancreatite 


Porfiria aguda 


Púrpura de 


Leucemia aguda 


Síndrome hemolítica urêmica 


Henoch-Schônlein 


Constipação Peritonite 


Miocardite 


Endocardite 


Tabela 2 Diagnóstico diferencial da dor abdominal por faixa etária 


Menores de 2 anos 2 a5 anos 














Cólica infantil Gastroenterite 

















Gastroenterite Apendicite aguda 


Constipação Constipação 


5 a 12 anos Maiores de 12 anos 














Gastroenterite Apendicite aguda 














Apendicite aguda Gastroenterite 


Constipação Constipação 


Infecção do trato urinário 
Intussuscepção 

Volvo 

Hérnia encarcerada 
Divertículo de Meckel 
Megacolo congênito 


Estenose hipertrófica de piloro 


Infecção do trato urinário 
Intussuscepção 

Faringite 

Crise falciforme 

Divertículo de Meckel 
Púrpura de Henoch-Schönlein 


Adenite mesentérica 


Dor abdominal funcional 








Infecção do trato urinário 
Faringite 

Pneumonia de lobo inferior 
Crise falciforme 

Púrpura de Henoch-Schönlein 


Adenite mesentérica 


Dismenorreia 








Doença inflamatória pélvica 
Abortamento 
Gestação ectópica 


Torção ovárica/testicular 
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muns de uma enfermidade abdominal grave são: alteração dos 
sinais vitais, facies de dor associada a palidez, sudorese, pros- 
tração, hipotermia, náuseas e vômitos. A atitude da criança em 
relação a dor também pode auxiliar na determinação do diag- 
nóstico; geralmente, nos quadros com peritonite, o paciente 
tende a ficar imóvel, pois a movimentação provoca piora da dor; 
por outro lado, a dor visceral provoca inquietude e o paciente 
muda de posição frequentemente, contorcendo-se de dor. 

O exame do abdome precisa ser realizado com cuidado, a 
palpação deve se iniciar nas áreas menos dolorosas e lenta- 
mente se dirigir a área de maior sensibilidade, com a intenção 
de avaliar sinais de defesa, rigidez e distensão da parede abdo- 
minal, além da presença de massas e visceromegalias. 

Os sinais de peritonite são: rigidez da parede abdominal, 
movimentos de defesa involuntários causados pela dor, hipe- 
restesia cutânea, descompressão brusca do abdome dolorosa 
e ausência dos ruídos hidroaéreos. 

Os principais sinais indicativos da necessidade de uma ava- 
liação cirúrgica estão listados na Tabela 3. 

Na apendicite aguda, a dor geralmente se inicia de forma 
súbita na região epigástrica ou periumbilical, seguida de vômi- 
tos e febre. Na sequência, a dor pode localizar-se na fossa ilia- 
ca direita. Está frequentemente associada a náuseas, vômitos, 
febre e parada de eliminação de gases. Os sinais de Blumberg 
(descompressão brusca dolorosa no terço inferior da linha en- 
tre a crista ilíaca anterossuperior direita e o umbigo) e Rovi- 
sing (dor na fossa ilíaca direita após compressão do quadrante 
inferior esquerdo em decorrência da distensão da coluna gaso- 
sa) geralmente sao positivos. 

Neste primeiro passo, os seguintes exames complementa- 
res podem auxiliar na avaliação: 

e hemograma completo: os valores hematimetricos auxiliam 
na suspeita de quadros hemorrágicos; 

e coagulograma: sempre deve ser solicitado mediante a neces- 
sidade de preparo para intervenção cirúrgica; 

e radiografia simples de abdome: deve ser realizado em posição 
ortostática e em decúbito dorsal e lateral com raios horizon- 
tais para obter informações a respeito da distribuição gasosa, 
presença de níveis líquidos em casos de obstrução ou ar na 
cavidade em casos de perfuração de alça. Avalia-se ainda a 
presença de posição antalgica e se ha acúmulo de fezes com 
distensão de alça na região do ceco, que podem indicar apen- 
dicite aguda; 


Tabela 3 Sinais indicativos para avaliação cirúrgica em 
dor abdominal aguda 


Dor abdominal de forte intensidade com sinais clínicos de 
deterioração do estado geral 


Vômitos biliosos ou fecaloides 


























Rigidez abdominal involuntária 


























Sinal de descompressão brusca positiva 


Distensão abdominal com timpanismo difuso 









































Líquido livre ou sangue na cavidade abdominal 











História de trauma abdominal com distensão difusa e dor de 
forte intensidade 























e _ultrassonografia de abdome total: avalia a presença de rutura 


de cisto ovárico, abscessos e coleções intra-abdominais, si- 
nais de doença inflamatória pélvica e de apendicite; 


e tomografia computadorizada (TC) de abdome: necessária em 


raros casos para afastar enfermidades cirúrgicas, principal- 
mente quando outros exames de imagem foram inconclusi- 
vos com quadro de dor intensa. 


Segundo passo: descartar causas obstrutivas 
Na obstrução intestinal aguda, não há relato de febre, a dor 
visceral apresenta-se em surtos (cólicas) e a presença de vômi- 
tos biliosos sugere obstrução alta. Nos casos de obstrução 
mais distal ou colônica, as náuseas geralmente são constantes, 
porém os vômitos aparecem mais tardiamente e suas caracte- 
rísticas podem evoluir de conteúdo gástrico para bilioso e pos- 
teriormente podem se tornar fecaloides. 

No exame físico, observam-se peristaltismo visível, ausên- 
cia de ruídos hidroaéreos ou ruídos com timbre metálico. 

Os exames de imagem são extremamente úteis. A radiogra- 
fia simples de abdome evidencia alças de intestino delgado di- 
latadas com níveis líquidos e diminuição ou ausência de gas 
no colo; na obstrução cólica, as alças do colo estão distendidas. 
Sinais sugestivos de obstrução intestinal com dilatação de alça 
também podem ser visualizados a ultrassonografia de abdome. 

Diversas patologias como volvo, hérnia encarcerada, intus- 
suscepção, bridas, doença de Crohn, impactação fecal e ileo 
paralítico podem se apresentar de forma semelhante com si- 
nais obstrutivos. 

O principal diagnóstico diferencial das obstruções intesti- 
nais é o íleo paralítico, que pode ser secundário a: hipocalemia, 
uremia, intoxicação por chumbo, medicamentos, pós-opera- 
tório, pós-choque e gastroenterite viral. O paciente pode apre- 
sentar distensão abdominal, dor abdominal leve, náuseas, au- 
mento da eliminação de gases e fezes; os vômitos são raros. À 
radiografia, são visualizados vários níveis hidroaéreos, sem 
evolução radiológica de piora do quadro. A tomografia compu- 
tadorizada evidencia apenas distensão gasosa e líquida de al- 
ças de intestino delgado e colo. 


Terceiro passo: avaliar a possibilidade 

de afecções infecciosas 

Afastadas as enfermidades cirúrgicas, é importante ressaltar 
que quaisquer síndromes virais com sintomas variados como 
febre, náuseas, vômitos, diarreia, inapetência, cefaleia, tosse, 
rinorreia e dor de garganta podem estar associadas a cólicas e 
dor abdominal difusa, geralmente autolimitada, que pode se 
intensificar durante ou logo após a alimentação, e ser referida 
em região epigastrica ou periumbilical. Nesses casos, o abdo- 
me está flácido ou normotenso, com ruídos hidroaéreos geral- 
mente aumentados, pouco doloroso à palpação, mas sem si- 
nais localizatórios ou de peritonite. 

Os principais diagnósticos diferenciais da gastroenterite vi- 
ral são: enterocolite bacteriana, intoxicação alimentar, infec- 
ção aguda por Helicobacter pylori, pneumonia aguda, pielone- 
frite, cetoacidose diabética, púrpura de Henoch-Schonlein, 
sindrome hemolitico-urémica e angioedema. 


Deve-se suspeitar de enterocolite bacteriana quando há iní- 
cio súbito de febre alta e dor abdominal difusa seguida de diar- 
reia de pequeno volume, mas com presença de sangue e muco. 
Na palpação do abdome, frequentemente há dor difusa, sem 
sinais de irritação peritoneal. 

Já na intoxicação alimentar, além da dor difusa e de vômi- 
tos frequentes, a diarreia é caracteristicamente aquosa e pro- 
fusa, frequentemente associada ao Clostridium perfringens ou 
Staphylococcus aureus. 

Neste passo, há grande variedade de diagnósticos diferen- 
ciais e, dessa forma, os sintomas específicos associados ao 
quadro da dor auxiliam na determinação da etiologia. Na pre- 
sença de dispneia, tosse e ausculta pulmonar alterada, suspei- 
ta-se de pneumonia, pleurite ou pneumotórax. Os sintomas 
da infecção do trato urinário ou pielonefrite em crianças pe- 
quenas são muito inespecíficos, simulando uma gastroenteri- 
te viral. Já em crianças maiores, a dor pode se localizar nos 
flancos acompanhada de disúria, nictúria e urgência miccio- 
nal em raros casos. 

Na púrpura de Henoch-Schônlein, a dor abdominal difusa 
e os vômitos muitas vezes estão acompanhados de hemato- 
quezia, lesões cutâneas, dor articular, hematuria e proteinuria. 

Os exames complementares ja realizados nos passos ante- 
riores auxiliam o diagnóstico, e de acordo com a sintomatolo- 
gia alguns exames são acrescentados. 

O hemograma completo auxilia na avaliação infecciosa. O 
exame simples de urina avalia a possibilidade de litiase ou 
púrpura quando a hematúria está presente e indica infecção 
na presença de leucocitúria. Nas situações de dor intensa e 
queda do estado geral, a solicitação de eletrólitos e gasometria 
venosa ou arterial são fundamentais na estabilização do pa- 
ciente. 

A radiografia simples de tórax pode evidenciar quadros pul- 
monares e pleurite diafragmática, que podem mimetizar a dor 
do abdome agudo. 

Algumas vezes, a ultrassonografia identifica a presença de 
adenite mesentérica, que não deve ser interpretada como um 
diagnóstico, mas sim como secundária a gastroenterite viral 
ou bacteriana. 


Quarto passo: investigar doenças 
hepatobiliares 

Caso a dor seja referida na região epigastrica ou em hipocôn- 
drio direito, é importante descartar doenças hepatobiliares e 
pancreatite aguda. Assim, deve-se questionar a presença de 
acolia, colúria, história de icterícia e antecedentes pessoal e fa- 
miliar de doenças hepáticas. Quando há sintomas gerais como 
febre, anorexia, fadiga, prostração, náuseas e vômitos associa- 
dos a hepatomegalia, suspeita-se de hepatite aguda. Nas si- 
tuacoes de dor em cólica, com piora no período pós-prandial, 
há a possibilidade de colelitiase, colangite e pancreatite. A dor 
na colecistite pode irradiar para a região subescapular direita e 
estar associada a febre baixa; com a evolução do quadro, surge 
a icterícia e torna-se positivo o sinal de Murphy (dor à inspira- 
ção profunda ou tosse durante a palpacao da linha hemiclavi- 
cular direita abaixo do último arco costal). 


DOR ABDOMINAL AGUDA + 773 


A pancreatite aguda frequentemente se manifesta com dor 
em abdome superior, epigástrica ou em faixa, com irradiação 
para o dorso, acompanhada de vômitos e sensibilidade epigas- 
trica. O diagnóstico clínico é estabelecido pela presença de 
dois dos seguintes critérios: dor abdominal típica, amilase e / 
ou lipase aumentadas por mais de três vezes do limite supe- 
rior, e achados de imagem compatíveis a ultrassonografia ou a 
tomografia computadorizada. As causas mais comuns de pan- 
creatite são: litiase ou lama biliar, sepse, trauma e medica- 
mentos (p.ex., ácido valproico, L-asparaginase, prednisona e 
6-mercaptopurina). 

Os seguintes exames são úteis na investigação: amilase, li- 
pase, transaminase glutâmico-oxalacética (TGO), transami- 
nase glutâmico-pirúvica (TGP), gama-glutamiltransferase 
(gama-GT), fosfatase alcalina e bilirrubinas. Nessas situações, 
a ultrassonografia fornece informações sobre figado, vias bilia- 
res e pancreas. Em determinadas situações, a colangiopan- 
creatografia endoscópica retrógrada (CPRE) ou colangiorres- 
sonância são úteis para estabelecer o diagnóstico de 
coledocolitiase. 


Quinto passo: identificar possíveis doenças 
funcionais 

Algumas doenças funcionais podem apresentar episódio de 
dor mais intensa a ponto de motivar a procura ao atendimento 
de urgência. Entre elas, estão a constipação intestinal, a aero- 
fagia e a dor abdominal funcional. Geralmente, na história ha 
relato de episódios anteriores de dor em menor intensidade. 

A constipação intestinal pode se iniciar de forma súbita 
após uma gastroenterite viral, em decorrência de alterações de 
motilidade e dieta obstipante, ou ainda como consequência 
de fissura anal, que, ao provocar dor as evacuações, resultam 
em comportamento de retenção fecal e consequentemente 
leva a constipação. Nessa condição, a dor situa-se na fossa ilia- 
ca direita, ou suprapúbica, associada à diminuição da frequên- 
cia evacuatória. Pode ocorrer, ainda, sensação de urgência 
para evacuar, tenesmo ou dor retal. Ao exame do abdome, po- 
de-se encontrar fecaloma palpável. A realização da radiografia 
simples do abdome não é mandatória e revela apenas quanti- 
dade aumentada de fezes no colo sigmoide. 

Além da constipação, a aerofagia e o excesso de gases intes- 
tinais provocados pela intolerância a carboidratos (mais fre- 
quentemente a lactose e frutose) podem resultar em distensão 
das alças intestinais e, consequentemente, dor. 

Na possibilidade de doença funcional, o pediatra deve ga- 
rantir à família que o exame físico da criança está normal, sem 
sinais de alarme, orientar a família a retornar ao serviço de 
emergência caso haja piora da dor ou mudança do quadro cli- 
nico, e sugerir a procura ao especialista para acompanhamen- 
to da dor. 


Tratamento 

Como as possibilidades de etiologia da dor abdominal aguda 
sao diversas, o tratamento deverá ser avaliado caso a caso. O 
seguimento clínico desses pacientes é sempre importante 
para evitar complicações. 
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A frequência de pacientes com dor abdominal aguda que 


necessitam de intervenção cirúrgica é baixa; no entanto, a 
possibilidade de não realizar um diagnóstico que pode ser gra- 
ve gera insegurança ao pediatra. Assim, a avaliação cuidadosa 
e a busca por sinais e sintomas do paciente são fundamentais 
para prevenir significativamente a morbimortalidade desses 
pacientes. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar as etiologias de dor abdominal aguda 
segundo as faixas etárias. 
Diagnosticar as principais causas de abdome cirúrgico 
na infância. 
Reconhecer os principais passos do atendimento à dor 
abdominal aguda. 
Realizar a abordagem clínica e laboratorial adequada 
caso a caso. 
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ALERGIA AO LEITE DE VACA 


Elisa de Carvalho 
Cristina Targa Ferreira 


introdução sendo classificada em intolerância ou alergia. As reações 


A alergia alimentar (AA) é um tema importante em pediatria, 
pois pode se associar a significativa morbidade, com impacto 
negativo na sobrevida e na qualidade de vida da criança, se 
nao for tratada adequadamente. Trata-se de uma reação ad- 
versa, imunologicamente mediada, a proteína alimentar. 

A reação adversa ao alimento consiste em resposta clini- 
ca anormal, desencadeada pela ingestão desse alimento, 


de intolerância são decorrentes das propriedades inerentes 
dos alimentos (componentes farmacologicamente ativos) 
ou das características dos hospedeiros (distúrbios metabó- 
licos, reações idiossincrásicas ou psicológicas). A alergia 
alimentar é decorrente de mecanismos imunológicos (IgE, 
não IgE mediados e mistos). A Figura 1 ilustra esses con- 
ceitos. 


Reação adversa aos alimentos 


Tóxica Intolerância alimentar 


Alergia alimentar 
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Figura 1 Classificação, mecanismos e manifestações clínicas das reações adversas aos alimentos. 
Fonte: adaptada de Cianferoni, 2009: 
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Os alérgenos alimentares mais comuns são o leite de vaca, 
a Soja, a clara do ovo, o trigo, o amendoim, as nozes, os peixes 
e os frutos do mar. Como o leite de vaca está entre os primeiros 
alimentos introduzidos na dieta, em crianças, a alergia a pro- 
teina do leite de vaca (APLV), tema abordado neste capítulo, 
constitui a principal causa de AA: 


Epidemiologia e história natural 

A prevalência da AA é maior em lactentes e crianças (6 a 8%) e 
decresce com a idade, acometendo 4% dos adultos. Se um dos 
pais ou irmão tiver doença atópica, o risco de desenvolvimen- 
to de atopia em recém-nascidos (RN) e lactentes aumenta 
para 20 a 40%, sendo ainda maior se ambos os pais forem ató- 
picos (40 a 60%). De modo importante, nos últimos 10 a 15 
anos, houve um aumento da prevalência das doenças atópicas, 
como rinite, asma, dermatite atópica, urticária, angioedema, 
anafilaxia e AA, tanto nos países desenvolvidos como naque- 
les em desenvolvimento. O curto período de tempo em que 
ocorreu essa mudança sugere que os fatores ambientais de- 
vem estar mais envolvidos que os genéticos. 

Quanto à APLV, uma metanálise de 229 artigos demons- 
trou que a APLV é a alergia alimentar mais comum da infância, 
com incidência de 2 a 3% no primeiro ano de vida.‘ O prognós- 
tico da APLV na infância é bom, com uma taxa de remissão de 
aproximadamente 45 a 50% ao 1 ano; 60 a 75% aos 2 anos; e 
85 a 90% aos 3 anos de idade. Particularmente, os pacientes 
com sintomas gastrointestinais demonstram bom prognósti- 
co quanto ao desenvolvimento de tolerância. 


Fisiopatologia 

As manifestações da APLV podem ser: mediadas por IgE, não 
mediadas por IgE e mistas. As mediadas por anticorpos IgE são 
reações bem caracterizadas. O processo pelo qual a alergia não 
IgE mediada se desenvolve ainda não está totalmente estabele- 
cido, inclui todas as manifestações de hipersensibilidade em 
que os anticorpos IgE não têm participação, sendo os sintomas 
gastrointestinais os principais exemplos desse mecanismo. 

De modo interessante, os pacientes portadores de APLV são 
clínica e imunologicamente heterogêneos. As diferenças po- 
dem ser determinadas pelas variações nos epitopos alérgicos, 
que influenciam no grau de alergenicidade da proteina, bem 
como pelos fatores de defesa do paciente (barreira intestinal, 
sistema imune, composição da microbiota, entre outros). 

Os epitopos constituem as regiões dos imundgenos que são 
reconhecidas pelo sistema imune e se ligam ao receptor da cé- 
lula T (TCR, do inglês T cell receptor) e/ou ao anticorpo. Se os 
aminoácidos que compõem um epitopo estão dispostos se- 
quencialmente, de maneira linear em um antígeno proteico, 
esse epitopo é classificado como linear. Se a sequência de ami- 
noacidos do epítopo depende das estruturas secundárias, ter- 
ciárias ou quaternárias, resultantes do dobramento tridimen- 
sional de uma proteína, ou seja, da conformação da proteina, 
eles são considerados epitopos conformacionais.’ 

Tanto os epítopos conformacionais como os lineares po- 
dem ocasionar reações alérgicas. Entretanto, de modo dife- 
rente, o processamento dos alimentos, que altera a estrutura 


tridimensional das proteínas alimentares, pode alterar o po- 
tencial imunogênico dos epitopos conformacionais e não dos 
lineares. Como os conformacionais se localizam em regiões 
não contíguas da proteina, eles são significativamente modifi- 
cados ou destruídos pelo calor intenso ou hidrólise parcial. As- 
sim, as altas temperaturas podem destruir epítopos conforma- 
cionais por desnaturação das proteinas e, nesses casos, a 
ligação da IgE ao antígeno (epitopo) não seria possível para os 
conformacionais, mas aconteceria nos lineares, que depen- 
dem apenas da sequência linear dos aminoácidos e não da for- 
ma (dobra) da proteina (Figura 2).’ 

Após o estabelecimento desses conceitos, fica fácil com- 
preender que os alérgenos com epitopos lineares tendem a ter 
um potencial alergênico mais persistente e resistente do que os 
relacionados aos epitopos conformacionais. Assim, pacientes 
que não toleram nem as preparações lácteas submetidas ao ca- 
lor, com uma forma persistente de APLV, possuem, em geral, 
anticorpos IgE especificos contra epitopos lineares. Por outro 
lado, os pacientes que parecem tolerar pequenas quantidades 
de alimentos processados (calor intenso ou hidrólise parcial), 
com manifestações clínicas mais leves ou com quadros transitó- 
rios e que desenvolvem tolerância, em geral possuem anticor- 
pos IgE dirigidos a epitopos conformacionais*”. No caso da PLY, 
o processamento com altas temperaturas pode modificar ou de- 
sativar os domínios dos epítopos conformacionais e, assim, di- 
minuir a possibilidade de reatividade alérgica. 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas da APLV são diversas e dependem dos 
mecanismos envolvidos (IgE e não IgE mediados) e do órgão 
acometido (ver Figura 1). Neste capítulo, serão abordadas as ma- 
nifestações digestivas como a enterocolite, a proctocolite /colite 
alérgica e a enteropatia induzida por proteinas alimentares. 


Sindrome da enterocolite induzida por 

proteína alimentar 

A sindrome da enterocolite induzida por proteína alimentar, 
mais conhecida como FPIES (do inglês, food protein induced 
enterocolitis syndrome), constitui uma hipersensibilidade gas- 
trointestinal a alimentos, considerada a mais grave das hiper- 
sensibilidades alimentares gastrointestinais não mediadas por 
IgE. Por sua gravidade, deve ser considerada, assim como a rea- 
ção anafilática, uma urgência entre as crianças com APLV.'°"® 

A FPIES, antes considerada uma entidade rara, tem sido 
cada vez mais descrita. Comumente, esse quadro é desenca- 
deado pela PLV, mas também pode ser ocasionado por soja, 
peixe, frango e outros alimentos não habituais, como o arroz, 
o que torna difícil o manuseio desses pacientes em relação à 
dieta. Os sintomas, em geral, desenvolvem-se no primeiro ano 
de vida, com leve predomínio do gênero masculino. O início 
mais tardio está associado à introdução tardia do leite de vaca 
ou da soja em crianças exclusivamente amamentadas.!* 

A FPIES caracteriza-se pela presença de náuseas, vômitos 
intratáveis, hipotonia, palidez, apatia e diarreia com muco e 
sangue. Em geral, os sintomas iniciam-se 1a 3 horas após a in- 
gestão da proteína, podendo haver desidratação, acidose me- 


tabólica e choque hipovolêmico, o que direciona o diagnóstico 
equivocado de sepse.” 

Nas crises agudas, em geral, as crianças evoluem bem, com 
uso de hidratação venosa, esteroides e fórmulas extensamen- 
te hidrolisadas (FeH). O uso de epinefrina e ondansetrona tem 
sido investigado. Em geral, os pacientes que apresentam esses 
quadros desencadeados pela PLV tornam-se tolerantes por 
volta dos 2 a 3 anos de idade.!! 

Durante o episódio agudo pode haver leucocitose no hemo- 
grama. Ademais, pode ser observada a presença de pneuma- 
tose intestinal na avaliação radiológica, sugerindo o diagnósti- 
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co de enterocolite necrosante. Assim, antes de confirmar o 
diagnóstico, devem-se excluir outros distúrbios gastrointesti- 
nais e a presença de infecção. 

Como a enterocolite induzida por proteinas alimentares não é 
uma hipersensibilidade mediada pela IgE, os testes alérgicos que 
detectam anticorpos IgE específicos para antígenos alimentares 
podem ser negativos, e o diagnóstico baseia-se nos dados clínicos, 
isto é, na resolução dos sintomas com a eliminação do antígeno, 
associado ao reaparecimento dos sintomas com o desafio oral.!°"® 

A biópsia jejunal pode apresentar atrofia em graus variá- 
veis, edema e aumento de linfócitos, eosinófilos e mastócitos. 
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Figura 2 Proteína com epitopos conformacional e sequencial. (A) O epítopo conformacional é significativamente 
modificado ou destruído quando a forma nativa da proteína é alterada, o que pode ocorrer pelo processo de 
desnaturação da proteína, como pelo cozimento, enquanto o linear permanece inalterado. (B) Destruição dos epítopos 
conformacionais e lineares pela hidrólise, que constitui o princípio da hipoalergenicidade das fórmulas infantis. Quanto 
maior o grau de hidrólise e menor a cadeia de peptídios, menor o potencial de alergenicidade. As fórmulas parcialmente 
hidrolisadas (FpH) não são consideradas terapêuticas. As fórmulas indicadas para o tratamento da APLV são as fórmulas 
extensamente hidrolisadas (FeH) e as fórmulas de aminoácidos (FAA). 


Fonte: adaptada de Carvalho e Ferreira, 2012.14 
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A colonoscopia, que não é realizada rotineiramente, demons- 
tra a presença de colite, com acometimento ileal variável. A 
mucosa do cólon pode estar friável e demonstrar hemorragia, 
erosões e/ou úlceras. Os abscessos de criptas são identifica- 
dos nos estudos histológicos de alguns pacientes. 


Proctite e proctocolite 

Estas formas clínicas acometem especialmente RN e lactentes 
nos primeiros 3 meses de vida, estando 50% deles em uso de 
leite materno exclusivo. Deve-se enfatizar que não se trata de 
alergia ao leite materno, mas de alergia as proteinas alimenta- 
res ingeridas pela mae nutriz e presentes no leite materno.° 

Os pacientes portadores de proctite ou proctocolite alérgicas 
apresentam, em geral, enterorragia, com estado geral satisfató- 
rio e ganho de peso adequado. O sangramento, na maioria das 
vezes, é de pequena monta, sendo referida apenas a presença de 
rajas de sangue nas fezes ou diarreia com muco e sangue. O lac- 
tente pode apresentar cólica, irritabilidade e choro excessivo. 

Na retossigmoidoscopia, podem-se observar enantema, 
erosões e ulcerações. É comum a associação com hiperplasia 
nodular linfoide. Do ponto de vista histológico, a colite alérgi- 
ca caracteriza-se pela presença de infiltrado inflamatório, pre- 
dominantemente eosinofílico, com erosões no epitélio, mi- 
croabscessos e fibrose.! 

Quanto ao tratamento na criança amamentada, pelos vários 
beneficios do leite materno, não se deve desmamá-la, mas sim 
orientar a dieta de restrição para a mãe nutriz. Esses pacientes 
são habitualmente alérgicos apenas ao leite de vaca e apresen- 
tam evolução satisfatória, com resolução dos sintomas, após a 
retirada desse alimento da dieta da mae nutriz. Em torno de 
20% dos casos, podem ser necessárias outras restrições como 
soja, ovo e/ou outros alimentos. Nos pacientes em uso de fór- 
mulas a base de leite de vaca ou soja, recomenda-se a mudança 
dessas para as FeH. Nos casos mais graves ou naqueles refratá- 
rios ao uso dos hidrolisados, está indicada a fórmula de aminoá- 
cidos (FAA). Em geral, a evolução é satisfatória, com resolução 
dos sintomas em alguns meses.°"® 


Enteropatia induzida por proteinas alimentares 
A enteropatia é usualmente decorrente da APLV, devendo 
também ser considerada a alergia a soja. Ocorre mais frequen- 
temente nos primeiros meses de vida, após o desmame e o iní- 
cio das fórmulas com leite de vaca ou soja. Após a introdução 
desses alimentos, o paciente pode apresentar um quadro tem- 
porário de ganho de peso satisfatório e boa evolução clínica. 
As manifestações clínicas podem se tornar evidentes em dias, 
semanas ou até mais de 1 mês após a introdução do alimento, 
pois consistem em reação tardia, mediada por células.º!º 
Assim, esse é um quadro de má absorção, de início insidioso, 
que pode se apresentar com diarreia crônica (fezes aquosas e 
ácidas), eritema perianal, distensão abdominal, vômitos, ane- 
mia, perda de peso e insuficiência do crescimento. De modo se- 
melhante à doença celíaca, pode cursar com esteatorreia, ente- 
ropatia perdedora de proteinas, edema e variáveis graus de 
desnutrição. Se houver associação com colite, o paciente pode 
apresentar fezes com muco e sangue (enterorragia).º!º 


O diagnóstico, na maioria das vezes, é clínico, mas em ca- 
sos selecionados a endoscopia digestiva alta com biópsia pode 
demonstrar, na avaliação histológica da mucosa do intestino 
delgado: infiltrado inflamatório da lâmina própria, constituído 
por linfócitos, plasmócitos, mastócitos e eosinófilos; achata- 
mento das vilosidades intestinais, em diferentes graus; e hi- 
perplasia das criptas. Esses achados podem ser focais, o que 
pode gerar resultados falso-negativos.*" 

A lesão vilositária tem como consequências: a diminuição 
da superfície absortiva; a redução da concentração das dissa- 
caridases; e o aumento da permeabilidade da barreira intesti- 
nal, que facilita a absorção de macromoléculas, propicia a sen- 
sibilização a outras proteínas e mantém um ciclo vicioso que 
perpetua a resposta imune alérgica. 

A agressão das vilosidades e a redução das dissacaridases po- 
dem ocasionar má absorção dos dissacarídios. Nos casos mais 
graves, pode ocorrer má absorção de monossacarídios. Por esse 
motivo, a diarreia é aquosa, as fezes são ácidas e o lactente, em 
geral, apresenta distensão abdominal e assadura perianal. Esses 
aspectos são temporários, desaparecendo após a recuperação 
das vilosidades e das microvilosidades intestinais. Nesses casos, 
deve ficar claro, inclusive para a família, que: 

e nao se trata de “alergia a lactose”, entidade que não existe, 
pois a lactose é um carboidrato que, como tal, não tem capaci- 
dade de desencadear reações imunes; 

e trata-se de APLV, e a intolerância aos dissacarídios (lactose 
e/ou sacarose) é decorrente da lesão vilositária induzida pela 
reação imunológica; 

e as lesões das microvilosidades e das vilosidades são reversi- 
veis e recuperam-se com a dieta de eliminação dos alérgenos; 

e após a recuperação da mucosa intestinal, a capacidade absortiva, 
inclusive para dissacarídios e monossacarídios, é restabelecida. 


O tratamento consiste na dieta de restrição da PLV, devendo-se 
levar em consideração a capacidade absortiva do paciente, que 
depende do grau de lesão da mucosa. Assim, nas fases iniciais 
do tratamento, além da exclusão do(s) alérgeno(s), pode ser ne- 
cessaria a suspensão dos dissacarídios (lactose e /ou sacarose). 

A maioria dos lactentes com APLV responde bem ao uso 
de FeH. Nos casos mais graves, pode ser necessário o uso de 
FAA ou mesmo de nutrição parenteral. A soja pode ser uma 
opção terapêutica, mas deve-se tomar o cuidado para não 
iniciar esse alimento em pacientes com agressão importante 
da barreira intestinal, pois o aumento da permeabilidade 
pode contribuir para a sensibilização à soja. Por esse motivo, 
recomenda-se promover a recuperação da mucosa com uso 
de FeH ou, nos casos mais graves, com as FAA, iniciando a 
soja após o restabelecimento da barreira intestinal. 

A evolução com a dieta adequada usualmente é satisfatória. 
As Figuras 3 e 4 ilustram o desenvolvimento e a evolução da 
enteropatia induzida por proteínas. 


Diagnóstico 

O diagnóstico preciso da APLV ainda é um desafio, uma vez 
que muitos sintomas da APLV são inespecíficos, e os testes 
diagnósticos ainda têm muitas limitações. As dificuldades são 


ALERGIA AO LEITE DE VACA + 779 


<a 


Antigenos 


Sensibilização ' q 
dacélulaT Voo 


Gânglios 
linfáticos 


Alergia não ý 
IgE mediada 


Atrofia vilositária: Recuperação das vilosidades Barreira 
- deficiência de dissacaridases após dieta de exclusão intestinal íntegra 
- barreira intestinal com do alérgeno 
alta permeabilidade 
- propicia absorção de macromoléculas 
e desenvolvimento de outras alergias alimentares 
- ciclo vicioso de inflamação crônica 





Figura 3 Os antígenos alimentares, continuamente absorvidos pela mucosa intestinal, são processados e transportados 
via linfática para os nódulos mesentéricos ou via veia porta para o fígado. Conforme a resposta imune, são 
desencadeados mecanismos de tolerância ou alergia. A barreira intestinal intacta, a IgAS, as células dendriticas 
tolerogênicas, a secreção de IL-10, o TGF-a, os linfócitos T reguladores e outros mecanismos de tolerância favorecem 

o controle da inflamação e a manutenção da integridade da mucosa intestinal. Em contraste, a deficiência dos 
mecanismos de tolerância desencadeiam uma resposta imune alérgica, que ocasiona atrofia das vilosidades e aumenta 
a permeabilidade da mucosa, favorecendo a absorção de antígenos e iniciando um ciclo vicioso, que pode ser 
interrompido com a dieta de eliminação do alérgeno. A sua retirada promove a recuperação da integridade da mucosa 


intestinal e da sua capacidade absortiva. 
Fonte: adaptada de Carvalho e Ferreira, 2012.º 
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Figura 4 Enteropatia induzida por proteínas alimentares. (A) Mucosa intestinal normal. Os mecanismos imunomediados 
(não IgE) ocasionam lesão progressiva da mucosa intestinal, com achatamento e alargamento das vilosidades (B), 
atrofia focal (C), podendo chegar à atrofia total das vilosidades, quadro semelhante ao observado na doença celíaca (D). 
Quanto maior a agressão das vilosidades, menor a capacidade de digestão e absorção, maior a permeabilidade intestinal 
e maior a possibilidade de ocorrer deficiência secundária das dissacaridases, mais comumente da lactase (intolerância 
secundária à lactose). Esse quadro é reversível se a recuperação da mucosa é restabelecida. 
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ainda maiores nas manifestações digestivas não IgE mediadas, 
por não serem imediatas e pela falta de exames laboratoriais 
com boa sensibilidade e especificidade. 

Assim, para o diagnóstico da APLV, o primeiro passo é a 
suspeição e, para a sua comprovação, o desafio oral tem papel 
de destaque. Outros aspectos a serem considerados são os tes- 
tes diagnósticos e o diagnóstico diferencial com outras doen- 
ças, como: intolerâncias alimentares, alterações anatômicas 
do trato digestório e respiratório, erros inatos do metabolismo, 
doença celíaca, fibrose cística, insuficiência pancreática, lin- 
fangiectasia intestinal, imunodeficiências, infecções (trato di- 
gestório e sepse), doença inflamatória intestinal, entre outras. 


Suspeição diagnóstica 
A história clínica minuciosa do paciente, com recordatório ali- 
mentar associado aos sintomas, continua sendo fundamental 
para a suspeição diagnóstica. Nos casos não IgE mediados, de- 
ve-se levar em consideração que os sintomas podem ser tar- 
dios e ocorrerem dias ou semanas após a introdução das PLV.! 
Após a identificação do alimento suspeito, recomenda-se a 
sua eliminação por 2 a 4 semanas. Como a resposta clínica fa- 
vorável pode ser apenas uma coincidência, é necessária a con- 
firmação diagnóstica por meio de teste de exames comple- 
mentares e /ou desafio oral. 


Testes diagnósticos 

A solicitação dos exames complementares deve levar em con- 
sideração o tipo de reação de hipersensibilidade e o órgão aco- 
metido, mas ainda hoje não existe um teste laboratorial consi- 
derado padrão-ouro para o diagnóstico da APLV. A pesquisa 
de anticorpos IgE específicos para o leite de vaca pode ser soli- 
citada. Existem duas categorias de exames laboratoriais que 
avaliam a presença de anticorpos IgE específicos: testes cuta- 
neos (in vivo) e no sangue (in vitro). 

O teste de puntura ou prick test avalia a presença de IgE es- 
pecifica in vivo. Para o diagnóstico de AA mediada por IgE, o 
valor preditivo positivo de uma prova cutânea positiva é baixo, 
menor que 50%, enquanto o valor preditivo negativo do resul- 
tado negativo do teste é alto, maior que 95%. Assim, a aplica- 
bilidade clínica do prick test é maior para atestar que não exis- 
te alergia IgE mediada, se o resultado for negativo, do que para 
confirmar a sua presença, pois um resultado positivo está as- 
sociado a reações clínicas verdadeiras em apenas 50% dos ca- 
sos. A história clínica faz o elo crítico entre o resultado do teste 
e a doença alérgica. 

Outra aplicação para avaliação da IgE específica é identifi- 
car pacientes com chances de se tornarem tolerantes. Vanto et 
al. demonstraram que pápulas menores do que 5 mm e valores 
de IgE para o leite de vaca menores de 2 kU/L identificavam, 
respectivamente, 83% e 82% das crianças que se tornaram to- 
lerantes aos 4 anos de idade.! 

A detecção de IgE específica para proteinas alimentares no 
soro de pacientes pode ser realizada, in vitro, pelos testes: ra- 
dioallergosorbent test (RAST), pelo ImmunoCGAP* (CAP- 

-FEIA) e pelo UniCAP”. De modo similar ao prick test, a IgE sé- 
rica especifica detecta meramente a presenca do anticorpo 


(sensibilização) e nao indica, necessariamente, que a ingestão 
do alimento resulte em reações clínicas." 

Em resumo, a determinação da IgE específica (in vitro ou in 
vivo) pode ser utilizada para fins diagnósticos da AA, para indicar o 
melhor momento para o teste de provocação oral (TPO) ou para 
predição do prognóstico, pois os pacientes com níveis elevados de 
IgE específica parecem ter maior probabilidade de apresentar aler- 
gia persistente e maior risco de desenvolver doenças atópicas, 
como dermatite atópica, rinoconjuntivite e asma (marcha atópica). 

Para as alergias não IgE mediadas, poucos testes laborato- 
riais existem, o que implica em maior dificuldade no estabele- 
cimento do diagnóstico. Nesse contexto, o teste de contato 
(atopy patch test) pode ser utilizado para quadros não IgE me- 
diados ou mistos, embora represente apenas um guia, não ha- 
vendo ainda padronização adequada.’ 

Pelos vários fatores limitantes dos exames diagnósticos, 
tanto nos casos de alergias alimentares mediadas pela IgE 
quanto nas não IgE mediadas, o teste de provocação com ali- 
mento duplo-cego e controlado por placebo continua sendo o 
padrao-ouro para o diagnóstico de alergia alimentar.º!é 


Dietas de eliminação e teste de provocação oral 
A eliminação do antígeno da dieta, no caso a PLV, fornece infor- 
mações diagnósticas e, ao mesmo tempo, alívio dos sintomas. 
Se não houver melhora, ou não se trata de APLV ou não foram 
eliminados todos os antígenos. Se a dieta de eliminação tem su- 
cesso, 0 TPO está indicado, para confirmação do diagnóstico.» 

A provocação oral faz parte do arsenal diagnóstico da APLV 
mediada e não mediada pela IgE, mas deve-se ter cuidado na in- 
dicação desse teste, pois pode desencadear anafilaxia. Tem pa- 
pel importante em duas situações: na confirmação diagnóstica 
das crianças com suspeita de alergia alimentar e para avaliação 
do desenvolvimento de tolerância nos pacientes em tratamento 
para AA. Em ambas as situações, o teste do desencadeamento 
indica a necessidade de manutenção ou não da dieta de restrição. 

O TPO consiste em oferecer alimentos em doses crescentes e 
intervalos regulares, sob supervisão médica, para detecção de 
possíveis reações clínicas. Nos casos de reações graves, com his- 
tória de anafilaxia grave e presença de anticorpo IgE específico 
para o alimento causal, o teste pode ser contraindicado ou, se 
realizado, deve ser em ambiente hospitalar, com recursos para 
tratamento de possíveis situações de emergência.” 

De acordo com a substância ingerida (alimento em teste ou 
placebo) e o conhecimento do paciente (ou de sua família) e 
do médico, os testes de desencadeamento oral são classifica- 
dos em: 

e aberto: paciente e médico cientes, sem necessidade de placebo; 

e simples-cego: apenas o médico tem conhecimento do ali- 
mento que está sendo administrado, se placebo ou alimento 
em teste. O paciente e os familiares desconhecem o momento 
em que o alimento-teste é oferecido; 

e duplo-cego e controlado por placebo: nenhuma das partes 
(médico e paciente) tem conhecimento do preparado a ser 
testado pelo paciente (placebo ou alimento em teste). Uma 
terceira pessoa, como nutricionista, responsável pela rando- 
mizacao, tem essas informações; 


e o teste duplo-cego e controlado por placebo é considerado o 
padrao-ouro para o diagnóstico das alergias alimentares, mas 
pela simplicidade e por razões socioeconômicas, o simples-ce- 
go e o desafio aberto são considerados satisfatórios para pro- 
pósitos de diagnóstico, na prática clínica. É importante lem- 
brar que em crianças menores de 1 ano de idade, o desafio 
aberto tem fidedignidade semelhante a do teste simples-cego.° 


Os pacientes portadores de APLV devem ser submetidos ao 
teste de desencadeamento oral, em intervalos de 6 a 12 meses, 
para determinar se desenvolveram tolerância. Assim, os tes- 
tes orais são importantes não apenas para o diagnóstico, mas 
também para o acompanhamento dos pacientes alérgicos, 
pois avaliam o desenvolvimento da tolerância. Nos pacientes 
altamente atópicos, com reações graves de APLV, como anafi- 
laxia, o desafio oral pode ser adiado até que a criança demons- 
tre menor positividade nos testes para detecção de alergia IgE 
mediada. 


Tratamento 
O tratamento da APLV baseia-se na exclusão das proteínas do 
leite de vaca da dieta, devendo-se também evitar a inalação e 
o contato com a pele, e manter as necessidades nutricionais 
do paciente. 
Para os RN e lactentes em aleitamento materno, recomenda- 
-se a dieta de restrição para a mãe nutriz. Para aqueles que estão 
em uso de fórmulas infantis, deve-se avaliar a melhor opção, 
conforme a idade e o quadro clínico do paciente. As fórmulas in- 
fantis disponíveis atualmente podem ser classificadas em: 
e formulas poliméricas: 

- fórmulas de partida (0 a 6 meses); 

- formulas de seguimento (6 a 12 meses); 

- formula infantil hipercalórica para lactentes (0 a 18 meses); 

- fórmulas de primeira infância ou transição (1 ano até 3a 5 anos); 

- formulas antirregurgitacao (AR) (0 a 12 meses); 

- fórmulas isentas de lactose (0 a 1 ano); 

- fórmulas para prematuros e/ou RN; 

- formulas poliméricas a base de proteína de soja. 
Observação: essas fórmulas podem conter componentes espe- 
ciais como prebióticos, probióticos, ácido docosa-hexaenoico, 
ácido araquidônico e/ou variar no teor de proteinas. 

e formulas parcialmente hidrolisadas (FpH): 

- fórmulas com lactose (HA) (0 a 12 meses); 

- fórmulas sem lactose (HA) (0 a 12 meses); 

=- fórmulas sem lactose (HA) (> 1 ano). 

e fórmulas extensamente hidrolisadas (FeH): 

- complemento para prematuros; 

- fórmulas sem lactose (0 a 12 meses); 

=- fórmulas com lactose (0 a 12 meses). 

e fórmulas de aminoácidos (FAA), sem lactose: 

- fórmulas de aminoácidos (0 a 2 anos); 

=- formulas de aminoácidos (1a 10 anos). 


As fórmulas poliméricas de PLV e as FpH não estão indicadas 
para tratamento da APLV, independentemente de terem ou não 
lactose na sua composição, bem como prebióticos e probióticos. 
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Para o tratamento da APLV podem ser indicadas: fórmula de 
soja, as FeH ou as FAA, conforme as orientações a seguir. 


Fórmulas poliméricas à base de proteina de 
soja 

Quanto as recomendações da European Society of Paediatric 
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ESPGHAN) para 
não utilizar fórmulas de soja antes dos 6 meses de idade,? 
esse conceito vem sendo questionado,” como descrito em 
uma metanálise publicada recentemente, de estudos com- 
preendidos entre 1909 e 2013, que refere não existir motivos, 
por aspectos de alergenicidade, para adiar o uso da soja em pa- 
cientes portadores de APLV IgE mediada,” por ser eficaz em 
85 a 90% das crianças com APLV.? 

As alergias concomitantes, APLV e APLS, podem estar pre- 
sentes, apesar de não existir uma “reação cruzada”. As reações 
adversas a soja têm sido relatadas em 10 a 35% dos pacientes 
com APLV. Esse indice é menor nos IgE mediados (10 a 14%) e 
maior nos não IgE mediados (25 a 60%) e nos lactentes com 
alergias múltiplas.” Com base nesses conceitos, as fórmulas 
com proteina de soja podem ser indicadas para os pacientes 
com APLV, especialmente se IgE mediada, com reações de 
menor gravidade, especialmente para aqueles que recusam as 
FeH e as FAA ou pela preferência familiar (pais veganos). 


Fórmulas extensamente hidrolisadas 

As FeH são compostas por oligopeptidios com peso molecular 
inferior a 3.000 dáltons e aminoácidos, indicadas para o trata- 
mento da APLV. Nessas fórmulas, a maioria dos epitopos, tan- 
to os conformacionais quanto os lineares, é destruída (ver Figu- 
ra 2) por meio de tecnologias como calor, hidrólise enzimática e 
ultrafiltração. As FeH estão disponíveis em formulações a base 
de proteinas do soro (com e sem lactose), da caseina, da soja e 
do arroz. As duas últimas não estão disponíveis no Brasil, 
atualmente. 

Quanto à escolha entre FeH com e sem lactose, deve-se levar 
em conta se existe ou nao intolerância a lactose associada a AA. 
Nos casos de reações mediadas pela IgE, a concentração de lac- 
tase está usualmente normal e pode-se indicar o uso das FeH 
com lactose. Da mesma forma, nos quadros de proctite e procto- 
colite, as FeH com lactose são as mais utilizadas, pois, apesar de 
ser não IgE mediado, o acometimento ocorre no intestino gros- 
so. De modo diferente, para as crianças com enteropatia e má 
absorção (acometimento de jejuno /ileo), pelo menos nas fases 
iniciais do tratamento, além da exclusão das PLV, deve ser indi- 
cada a exclusão da lactose (FeH sem lactose). As vantagens da 
presença de lactose na fórmula são: menor custo, melhor pala- 
tabilidade e efeito bifidogénico.°” 

Apesar dos bons resultados com as FeH, nenhuma delas 
está completamente livre de alérgenos e do risco de desenca- 
dear reações graves, que, embora raras, já foram descritas com 
seu uso. O risco de resultado insatisfatório com as FeH se situa 
em torno de 10% das crianças com APLV. Esses pacientes rea- 
gem aos alérgenos residuais dessas fórmulas, desencadeando 
especialmente sintomas gastrointestinais e outros não IgE 
mediados, embora as reações IgE mediadas já tenham sido 
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descritas com as FeH. Para esses pacientes, estão indicadas as 
FAA. 


Fórmulas de aminoácidos 

As FAA não contêm peptídios, mas uma mistura de aminoáci- 
dos essenciais e não essenciais, sintéticos, sendo considera- 
das não alergênicas. As formulações disponíveis para venda 
são isentas de lactose e devem ser indicadas para tratamento 
da APLV, como: 

e primeira opção: nos casos graves de anafilaxia que ameaçam 
a vida, ou enteropatia com importante lesão de vilosidades e 
prejuízo nutricional; 

e segunda opção: naqueles que não tiveram boa resposta com 
as FeH (5 a 10% dos casos).°7?4 


A Tabela 1 resume as fórmulas infantis adequadas para as dife- 
rentes manifestações clínicas da APLV. 


Tempo de restrição alimentar 
As crianças com reações imediatas e graves (mediadas por 
IgE) devem, inicialmente, permanecer com a dieta de elimina- 


ção por até 12 a 18 meses. Antes do desafio oral, deve ser dosa- 
do o IgE específico e, se ele estiver muito elevado, o desafio 
oral deve ser adiado. Nos casos de APLV IgE mediada, o desa- 
fio oral deve ser realizado em ambiente hospitalar, com dispo- 
nibilidade de recursos que permitam o tratamento adequado 
em casos de anafilaxia.” 

Nos casos de enteropatia ou proctocolite, se o diagnóstico 
da APLV for confirmado em crianças de até 12 meses de vida, o 
lactente deve ser mantido com a dieta de eliminação, por pelo 
menos 6 meses ou até 9 a 12 meses de vida. Para liberação da 
PLV na dieta, deve-se realizar o desafio oral.” A Figura 5 resu- 
me os conceitos da abordagem diagnóstica e terapêutica da AA. 


Considerações finais 

Em 2007, a Organização Mundial da Saúde (OMS) reconhe- 
ceu que as alergias se tornaram a primeira doença-epidemia 
de causa ambiental no mundo desenvolvido. O aumento cres- 
cente das doenças alérgicas também tem sido observado nos 
países em desenvolvimento. Esses dados traduzem a impor- 
tância do tema, especialmente para o pediatra, já que as crian- 
ças têm maior prevalência em relação aos adultos. 


Tabela 1 Fórmulas infantis: considerações para tratamento da alergia à proteína do leite de vaca (APLV) 


Fórmula Recomendações 
































Soja* Melhor resultado: * IgE mediada 


e barreira intestinal integra 
Enteropatia alérgica: não é considerada boa opção terapêutica 
Preferência dos pais (desde que tolerada): * alto custo da FeH 


e veganos 


Pacientes que não aceitaram FeH (palatabilidade) 


FeH Com lactose: * pacientes com APLV e concentração normal de lactase 
* alergia alimentar IgE mediada (se tolerantes às FeH) 
* proctocolite alérgica, sem enteropatia associada 
e sem diarreia ou assaduras (sem má absorção de lactose) 


Sem lactose: * pacientes com APLV e intolerância à lactose 











FAA** Primeira opção: * casos graves 


Segunda opção: * refratariedade às FeH (residual alergênico) 
* não aceitação da FeH (palatabilidade) 











FpH 


Não são recomendadas para tratamento: alto potencial alergênico 

















Leites de outros 
mamíferos 


Não são recomendados: alto potencial alergênico 











Leites de arroz, de 
amêndoas, de aveia 


Não são recomendados: nutricionalmente incompletos 











FeH: fórmulas extensamente hidrolisadas; FAA: fórmulas de aminoácidos; FpH: fórmulas parcialmente hidrolisadas. 
*Idade de início da introdução de soja na dieta está abordada no texto desta publicação. 
** Pela opinião de especialistas, na etapa diagnóstica da alergia alimentar, as FAA poderiam ter custo-benefício favorável como primeira opção, mesmo nos 


casos de menor gravidade, aspecto que ainda não foi comprovado. 
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Suspeição diagnóstica de APLV 


l 


Dieta de eliminação da PLV: 
etapa diagnóstica 


RN ou lactente em aleitamento materno RN ou lactente com fórmula infantil 
Exclusão da dieta da mãe nutriz: leite de vaca e FeH (hidrolisados): eficazes em 90 a 95% 
derivados FAA: se não houver melhora com FeH 
Se necessário: excluir soja e ovo FAA: 1º opção: anafilaxia, insuficiência grave do 
Suplementar cálcio: 1.000 mg/dia crescimento ou colite intensa/alergia múltiplas* 


Duração da restrição: 
Reações imediatas: 3 a 5 dias 
Reações tardias: 2 a 4 semanas 
Observação: nos casos não IgE mediados graves, como de enteropatia induzida 
por proteínas alimentares graves, com diarreia crônica ou insuficiência do crescimento, 
podem ser necessárias até 8 semanas 


| 


Desafio oral 


< 12 meses de idade: fórmula infantil de PLV integra 
> 12 meses de idade: leite de vaca in natura 
> 3 anos de idade: pode ser utilizada fórmula polimérica com PLV sem lactose, 
para evitar resultado falso-positivo com intolerância ontogenética à lactose 


O desafio oral pode não ser necessário para confirmação diagnóstica 
Sintomas imediatos (até 2 horas após ingestão de PLV), com IgE específico e reações graves: 
urticária, angioedema, broncoespasmo e anafilaxia 
Casos comprovados por exames, como endoscopia e histologia características (casos selecionados) 


l 


Diagnóstico confirmado de APLV 


| 


Dieta de eliminação da PLV: 
etapa terapêutica 


RN ou lactente em aleitamento materno RN ou lactente com fórmula infantil 
Exclusão da dieta da mãe nutriz: leite de vaca e FeH (hidrolisados): eficazes em 90 a 95% 
derivados FAA: se não houver melhora com FeH 
Se necessário: excluir soja e ovo FAA: opção: anafilaxia, insuficiência grave do 
Suplementar cálcio: 1.000 mg/dia crescimento ou colite intensa/alergia múltiplas 


Duração da dieta de eliminação: 
< 12 meses de idade: 6 meses ou até 9 a 12 meses de idade 
Reações mediadas por IgE graves: 12 a 18 meses (IgE antes do desafio oral) 
Sintomas leves e IgE específico negativo: pode ser avaliado com 3 meses 


Desafio oral: avaliação de tolerância 
Se houver reações graves IgE mediadas: realização em ambiente hospitalar 


Figura 5 Algoritmo diagnóstico e terapêutico da APLYV. 

APLV: alergia à proteína do leite de vaca; PLV: proteína do leite de vaca; RN: recém-nascido; FeH: fórmulas extensamente hidrolisadas; FAA: fórmulas de 
aminoácidos. 

*Pela opinião de especialistas, a FAA pode ter relação custo-benefício favorável na etapa diagnóstica, mesmo em pacientes com menor gravidade. O papel da soja 
está abordado no texto, pois difere nas diversas manifestações da APLV. 
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INTOLERÂNCIA À LACTOSE 


Yu Kar Ling Koda 


Introdução 

As reações adversas aos alimentos podem ser divididas em 
dois tipos: reações adversas tóxicas, que ocorrem quando da 
ingestão de alimentos contaminados com substâncias tóxicas; 
e reações adversas não tóxicas, que englobam tanto reações de 
alergia alimentar quanto de intolerância alimentar. A alergia 
alimentar caracteriza-se por uma reação imunológica desen- 
cadeada por uma proteina presente no alimento. A intolerân- 
cia alimentar corresponde as alterações que podem ocorrer 
nos processos metabólicos de digestão e absorção de determi- 
nado componente do alimento sem haver envolvimento de 
resposta imunológica nesse processo. 

Intolerância à lactose é uma sindrome clínica na qual o in- 
divíduo, após ingestão de lactose ou alimentos que contêm 
lactose, apresenta um ou mais dos seguintes sintomas clini- 
cos: dor abdominal, diarreia, náusea, flatulência e/ou disten- 
são abdominal. A intolerância a lactose resulta da má digestão 
e/ou ma absorção da lactose, não havendo nenhum mecanis- 
mo imunológico envolvido na sua fisiopatologia. Ressalta-se, 
assim, o cuidado que se deve ter com o uso correto dos termos 
alergia e intolerância, evitando-se afirmações errôneas como 

“meu filho tem alergia a lactose”. 


Fisiopatologia 

Os carboidratos da dieta humana são constituídos principal- 
mente de polissacarídios (amido e celulose) e dissacarídios 
(lactose e sacarose) e, em menor extensão, de monossacari- 
dios (frutose). Para que os polissacarídios e dissacarídios da 
dieta possam ser absorvidos, há necessidade da sua digestão 
prévia até monossacarídios por meio da ação de enzimas es- 
pecíficas, pois monossacarídios constituem a única forma sob 
a qual os carboidratos são assimilados pelas células epite- 
liais. Os polissacarídios são hidrolisados em dissacarídios e 
oligossacarídios pelas amilases salivar e pancreática, produzi- 
das respectivamente pelas glândulas salivares e pelo pâncreas. 
Os dissacarídios e oligossacarídios, por sua vez, são hidrolisa- 
dos em monossacarídios pelos complexos enzimáticos lactase 


florzina-hidrolase, sacarase/isomaltase e maltase /glicoami- 
lase localizados na borda estriada das células epiteliais intesti- 
nais. O complexo lactase florizina-hidrolase, habitualmente 
denominada apenas de lactase (beta-galactosidase), hidrolisa 
a lactose enquanto os demais complexos enzimáticos, sacara- 
se /isomaltase e maltase /glicoamilase, são alfa-glicosidases e 
hidrolisam sacarose, isomaltose e maltose.'? 


Digestão da lactose 
A lactose é um dissacarídio composto por uma molécula de ga- 
lactose ligada a uma molécula de glicose. Ocorre natural e ex- 
clusivamente no leite dos mamíferos (7,2 ¢/100 mL no leite 
humano e 4,7 g/100 mL no leite de vaca). Sua absorção ocorre 
na borda em escova da mucosa do intestino delgado, por meio 
da ação da enzima lactase, que tem a função de hidrolisar a li- 
gação entre as moléculas de glicose e galactose. A glicose ab- 
sorvida é utilizada como fonte de energia, e a galactose torna- 
-se, no fígado, um componente de glicolipídios e glicoproteinas. 
A atividade dissacaridásica está associada aos enterócitos 
vilositários maduros, e não as células imaturas das criptas, e 
varia ao longo do intestino delgado, com níveis máximos no 
jejuno proximal e mínimos no distal e no íleo terminal. A lac- 
tase, por ser a mais superficial das dissacaridases, a de menor 
concentração (em geral um terço a um quarto dos valores da 
sacarase) e a mais sensível a alterações na luz intestinal, é a 
mais vulnerável e a que mais precoce e frequentemente se al- 
tera. Além disso, ela é a última que se recupera e por vezes não 
volta aos níveis normais anteriores, mesmo após a total remis- 
são do processo básico.” Consequentemente, a lactase é facil- 
mente afetada por qualquer agente agressor luminar. 


Absorção dos monossacarídios 

Os monossacarídios (glicose, galactose e frutose), produtos 
provenientes da dieta ou da digestão de polissacarídios e/ou 
dissacarídios, são absorvidos na membrana das microvilosi- 
dades por meio de dois mecanismos distintos. Para a glicose e 
a galactose, o transporte é ativo mediado por transportadores 
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Na-dependentes (SGLT1). O transportador está localizado na 
borda em escova do enterócito e possui receptores e afinidade 
para glicose, galactose e sódio. A glicose ou galactose poderá 
então ser utilizada pela célula ou transportada passivamente 
por difusão simples para a circulação. O sódio absorvido den- 
tro da célula é bombeado ativamente para fora, à custa da 
bomba Na*-K*-ATPase, através da membrana basolateral, e é 
reutilizado. Para a frutose, o mecanismo de absorção é o de di- 
fusão facilitada e é possivelmente mediado pelo uniportador 
da frutose (GLUTS5).! 


Resgate colônico 

Os carboidratos, quando não digeridos e/ou não absorvidos, 
acumulam-se na luz do intestino delgado. Esses produtos 
criam um gradiente osmótico em decorrência do qual ocorre 
passagem essencialmente de água e de eletrólitos para a luz 
intestinal, provocando aumento de peristaltismo e rápida pas- 
sagem desses componentes para o intestino grosso. No colo, 
os produtos não digeridos e/ou não absorvidos são em parte 
excretados inalterados nas fezes e em parte fermentados pela 
rica flora bacteriana (bacterioides, lactobacilos anaeróbios e 
Clostridium). Os polissacarídios são então hidrolisados pelas 
alfa-amilases bacterianas em dextrinas e subsequentemente 
em dissacarídios e oligossacarídios. Esses sofrem a ação das 
dissacaridases bacterianas, resultando em monossacarídios. 
Da digestão dos monossacarídios resultam, por sua vez, áci- 
dos orgânicos (ácido lático, ácido acético, ácido butírico, ácido 
propiônico e outros) e gases (H,, CO, e metano). No colo, 
quantidades razoáveis desses ácidos orgânicos são metaboli- 
zadas e absorvidas, assim como grande quantidade de água é 
reabsorvida. Esse mecanismo, conhecido como resgate colô- 
nico, ocorre em condições fisiológicas e minimiza não só a per- 
da calórica, como atenua ou evita a diarreia!”. 


Deficiência de lactase 
Deficiência de lactase ou hipolactasia são termos usados para 
indicar que o nível da atividade lactásica na borda em escova 
do epitélio intestinal está muito baixo. 
Sao descritas quatro formas distintas de deficiência de lactase: 
e deficiência congênita de lactase; 
e deficiência relativa de lactase do prematuro; 
e deficiência primária de lactase; 
e deficiência secundária de lactase (Tabela 1). 


Deficiência congênita de lactase 

Deficiência congênita de lactase ou hipolactasia congênita de 
lactase é uma entidade relativamente rara que se caracteriza 
pela ausência ou intensa deficiência isolada de atividade lac- 
tásica, existindo poucos casos descritos na literatura. Trata-se 


Tabela 1 Hipolactasia/deficiência de lactase 


Deficiência congênita de lactase 





Deficiência relativa de lactase do prematuro 





























Deficiência ontogênica de lactase 


Deficiência secundária de lactase 


de uma doença autossômica recessiva, porém, sabe-se muito 
pouco sobre a sua base molecular.** 


Deficiência relativa de lactase do prematuro 

A deficiência relativa de lactase do prematuro, também conhe- 
cida como deficiência neonatal de lactase ou deficiência do 
desenvolvimento de lactase, descreve a deficiência relativa de 
lactase observada em recém-nascidos (RN) com menos de 34 
semanas de gestação. 

No trato gastrointestinal imaturo, as dissacaridases ja sao de- 
tectadas a partir da 10? semana de gestação. Entre a 26? e a 34º 
semana, os complexos sacarase /isomaltase e maltase /glicoa- 
milase atingem 70% do valor de adulto, porém o complexo lac- 
tase florizina-hidrolase só alcança 30% do valor do RN a termo e 
atinge 70% somente entre 35 e 38 semanas.” Esse incremento 
na atividade de lactase somente nas últimas semanas de gesta- 
ção explica por que prematuros, comparativamente aos RN a 
termo, apresentam digestão e absorção diminuída de lactose. 
Após o nascimento, os níveis de lactase nos prematuros aumen- 
tam rapidamente, mais do que o correspondente para fetos com 
a mesma idade gestacional. 


Deficiência primária de lactase 
A atividade lactásica, presente em todos os filhotes de mamife- 
ros, inclusive nos seres humanos, diminui acentuadamente 
após o desmame. O declínio na expressão da lactase, determi- 
nado ontogenicamente, chega a menos que 10 a 30% dos valo- 
res de sua atividade pico. Essa diminuição da atividade lactásica 
em crianças maiores e em adultos constitui a entidade deno- 
minada deficiência primária de lactase também conhecida 
como hipolactasia tipo adulto, não persistência primária de 
lactase, deficiência ontogênica de lactase, deficiência de lacta- 
se do adulto ou deficiência hereditária de lactase.*° 

A deficiência primária de lactase é a causa mais comum de 
má absorção e de intolerância a lactose. Afeta aproximada- 
mente 70% da população mundial. Essa porcentagem, porém, 
varia de acordo com a etnia e com o costume quanto ao uso de 
produtos lácteos na dieta. Os caucasianos mantêm 90% da 
atividade da enzima na vida adulta, enquanto os esquimós, ju- 
deus, orientais, indianos e negros perdem progressivamente 
essa atividade até os 5 anos de idade. Em norte-europeus, em 
cuja alimentação predominam produtos lácteos, apenas 2% 
da população apresenta deficiência primária de lactase, en- 
quanto nos hispânicos, negros e judeus asquenazes, a preva- 
lência varia de 50 a 80%, e nos asiáticos e índios americanos, 
pode chegar a 100%. Recentes estudos moleculares de lactase 
correlacionando a expressão genética do RNA mensageiro 
com a persistência de atividade lactásica observaram perda 
precoce (com 1 a 2 anos de idade) da atividade em crianças tai- 
landesas e perda tardia (10 a 20 anos de idade) em crianças 
finlandesas demonstrando heterogeneidade no grupo de indi- 
víduos com deficiência primária de lactase. Postula-se que, 
em sociedades criadoras de gado leiteiro domesticado com 
consumo de leite e derivados, ocorreu uma espécie de seleção 
natural, ao longo do tempo, de indivíduos geneticamente ha- 
bilitados com capacidade de digerir lactose.“ 


Deficiência secundária de lactase 

É a deficiência que se instala secundariamente a uma condi- 
ção fisiopatológica responsável pelo fenômeno de má absor- 
cao da lactose. A deficiência secundária de lactase é a mais co- 
mum das intolerâncias aos carboidratos e, em nosso meio, 
constitui a entidade mais importante pela sua frequência e 
gravidade em pediatria, pois a maioria das condições a ela as- 
sociadas é comum na infância.” 

Nas gastroenterocolites agudas, a deficiência secundária de 
lactase assume particular importância como principal causa 
de intolerância a lactose, perpetuando o quadro diarreico e le- 
vando a diarreia persistente e/ou protraida. Essa intolerância 
ocorre concomitantemente e/ou posteriormente a uma infec- 
ção viral ou bacteriana intestinal e pode persistir por semanas 
a meses.” Em um segundo grupo, podem-se incluir os pre- 
maturos cuja imaturidade enzimática associada a um proces- 
so infeccioso reduz ainda mais os níveis marginais das dissa- 
caridases, especialmente da lactase, levando ao quadro clínico 
de intolerância a lactose. Em um terceiro grupo, podem-se re- 
unir as cirurgias do aparelho digestivo, em que sempre se de- 
monstra ocorrência de deficiência de lactase! (Tabela 2). 


Manifestações clínicas 

Os sintomas de intolerância à lactose surgem quando é ultra- 
passada a capacidade de resgate colônico. Assim, defeito na 
digestão e/ou absorção da lactose, qualquer que seja a etiolo- 
gia, acarreta, como consequência, diarreia com grande con- 
teúdo líquido, elevada carga osmótica, pH baixo, presença ou 
não de açúcares redutores e com componente fermentativo. 
Esses sintomas podem apresentar intensidades variáveis, de- 
pendendo da quantidade de lactose ingerida e do grau de defi- 
ciência de lactase, que varia individualmente. Clinicamente, 
a Criança apresenta-se com fezes líquidas, explosivas, ácidas, 
acompanhadas de borborigmo, flatulência, dor abdominal e 
dermatite perineal. Quando a diarreia é muito intensa, podem 


Tabela 2 Condições mais comumente associadas à 
deficiência secundária de lactase 
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ocorrer desidratação e acidose metabólica. Quando o quadro 
se prolonga, compromete o crescimento pondoestatural, po- 
dendo evoluir para diarreia persistente e/ou protraída e des- 
nutrição acentuada.!”? 

A deficiência congênita de lactase ou hipolactasia congêni- 
ta de lactase é descrita como sendo mais comum no sexo mas- 
culino do que no feminino.” A diarreia aparece ao nascimento, 
assim que o leite materno ou a fórmula contendo lactose é in- 
troduzido, confundindo-se com a má absorção congênita de 
glicose-galactose. A criança caminha para diarreia protraída 
com desidratação, desequilíbrio hidreletrolítico, desnutrição e 
ameaça de morte, caso o diagnóstico e o tratamento não sejam 
adequadamente realizados. A biópsia do intestino delgado 
mostra aspecto morfológico normal, porém com concentra- 
ções muito baixas ou completamente ausentes de lactase. 

Na deficiência relativa de lactase, manifestações como 
diarreia acentuada e desnutrição grave podem não ocorrer em 
prematuros saudáveis nascidos entre 28 e 32 semanas de ges- 
tação, quando existe um mecanismo de resgate colônico efi- 
ciente. 

Na deficiência ontogênica de lactase, os sintomas podem 
variar, pois são sujeitos a subjetividade, a quantidade de pro- 
dutos lácteos ingeridos e a quantidade de lactose contida nos 
diferentes produtos." Recentes estudos demonstram que a 
maioria dos indivíduos portadores de deficiência ontogênica 
de lactase tolera de 12 a 18 g (conteúdo de lactose em um a um 
copo e meio de leite).º Tipicamente, os sintomas são sutis e 
progridem durante anos. A idade de início dessa deficiência 
varia entre as populações. Na população branca, sintomas de 
intolerância a lactose aparecem após os 4 a 5 anos de idade, 
sendo mais comum na adolescência ou na adultícia, enquanto 
nas populações hispanicas, asiáticas e negras, 20% das crian- 
ças ja apresentam evidência de deficiência de lactase com ida- 
des menores que 5 anos. Em certos indivíduos, a aversão ao 
leite pode ser o único sintoma apresentado, enquanto em ou- 
tros, manifestações como dor abdominal recorrente, flatulên- 
cia, borborigmo e diarreia podem ocorrer.” 

A deficiência secundária de lactase pode ocorrer em qual- 
quer idade, porém com maior frequência em crianças abaixo 
de 2 anos de idade. O quadro inicial pode ser agudo intenso, 
em razão de um agente conhecido, ou menos agudo e inespe- 
cifico, mas a evolução obedece a um padrão constante, ou seja, 
a diarreia com fezes líquidas e explosivas cede na suspensão 
da lactose e recidiva na sua reintrodução. 


Diagnóstico 

O diagnóstico presuntivo pode ser levantado quando há refe- 
rência de diarreia do tipo aquoso com componente fermenta- 
tivo. Aparecimento de sintomas em vigência da ingestão da 
lactose e rápida regressão do quadro clínico, quando se retira a 
lactose, praticamente fecha o diagnóstico. Nos distúrbios pri- 
mários de intolerância a lactose, os sintomas aparecem em ge- 
ral nas primeiras 48 horas de vida, após as primeiras tomadas 
de qualquer leite, humano ou animal. Nos distúrbios secundá- 
rios, ha história de doença prévia que determinou lesão grave 
da mucosa intestinal.”? 
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Exames complementares 

Vários métodos sao utilizados para o diagnóstico da intoleran- 
cia à lactose, com sensibilidade e especificidade bastante va- 
riáveis. 


Medida do pH e de substâncias redutoras nas 
fezes 

Considera-se sugestivo de intolerância a lactose o achado de 
pH < 5 e a presença de substâncias redutoras = 0,5 g% nas fe- 
zes. O pH fecal é o primeiro a se alterar, sendo mais sensível 
que a presença de substâncias redutoras nas fezes.! 


Teste de absorção de lactose pela sobrecarga 
oral 

Este teste consiste na ingestão de uma determinada quantidade 
de lactose e o registro do posterior incremento da glicemia. É 
realizado com a criança assintomática por ao menos 3 dias após 
a retirada da lactose. Se surgirem sinais e sintomas até 48 horas 
após a ingestão da solução-teste, pode-se falar em intolerância 
à lactose. Do ponto de vista clínico, valoriza-se a prova princi- 
palmente quando se realiza o pH e a pesquisa de substâncias re- 
dutoras nas fezes antes e até 48 horas após sua realização. Esse 
teste, no entanto, tem sido usado cada vez menos por não re- 
produzir as condições fisiológicas de digestão e absorção e por 
sofrer influência de vários fatores, levando à obtenção de falsos 
resultados.” 


Teste do H, expirado 

Este teste baseia-se no fato de que cerca de 20% do H, forma- 
do durante a fermentação bacteriana no nivel do cólon é ab- 
sorvido e eliminado pelos pulmões, podendo, portanto, ser 
medido por cromatografia gasosa. A elevação dos níveis de H, 
no ar expirado indica defeito na digestão ou absorção. 

A técnica consiste na administração de lactose nas mesmas 
doses empregadas nos testes de absorção e colhe-se o ar expi- 
rado em uma seringa, usando-se um bocal ou máscara facial 
ou cateter nasal, procurando-se aspirar o ar da metade final da 
expiração. São coletadas amostras de jejum, 60, 90 e 120 mi- 
nutos. O valor basal de H, deve ser menor que 10 ppm em con- 
dições adequadas de jejum, e considera-se indicativo de má 
absorção o valor > 20 ppm de H.. Este teste, quando emprega- 
do em condições técnicas adequadas e com conhecimento de 
suas possíveis limitações, tem sido valorizado por ser sensível 
e específico, de fácil execução e não invasivo, substituindo os 
testes de absorção. 


Teste rápido de lactose em fragmento de 
biópsia 

É um método novo para o diagnóstico endoscópico da defi- 
ciência primária de lactose. Este teste é baseado na reação co- 
lorimétrica que se desenvolve quando a biópsia endoscópica 
da porção pós-bulbar do duodeno é incubada com a lactose. 
Em indivíduos com normolactasia, a reação desenvolve-se 
dentro de 20 minutos após a hidrólise da lactose (resultado 
positivo), enquanto em pacientes com hipolactasia nenhuma 
reação aparece (resultado negativo). 


Dosagem das dissacaridases em fragmento de 
mucosa intestinal 

Baseia-se na determinação da atividade enzimática em frag- 
mento da mucosa intestinal obtido por biópsia. Por ser um 
método invasivo, trabalhoso e que avalia apenas fragmentos 
da mucosa, sua indicação tem sido reservada somente para 
fins de pesquisa ou nos raros casos em que se suspeita de defi- 
ciência congênita de lactase. Nesse caso, o encontro de defi- 
ciência isolada de lactase, na presença de mucosa intestinal 
integra, confirma o diagnóstico.” 


Teste genético 

Recentemente, a avaliação da deficiência primária de lactase 
está sendo realizada por meio da pesquisa das mutações do 
gene que controla a expressão da enzima lactase florizina-hi- 
drolase. Verificou-se que o genótipo C/C 13910 esta associado 
a hipolactasia tipo adulto, enquanto os genótipos C/T- 13910 e 
T/T 13910 estão associados a persistência da lactase.” 


Tratamento 
As atuais fórmulas infantis à base de leite de vaca isentas de 
lactose disponíveis no mercado são a melhor escolha para 
substituir, quando necessário, o leite materno e/ou a fórmula 
infantil à base de leite de vaca para crianças intolerantes à lac- 
tose, pois são elaboradas de modo a atingir as necessidades 
nutricionais recomendadas para a faixa etária pediátrica. As 
fórmulas infantis a base de proteina isolada de soja também 
são uma opção, uma vez que também são adequadas às neces- 
sidades do lactente e não contêm lactose na sua composição. 
Nas crianças com intolerância a lactose em uso de dietas 
restritivas de leite ou mesmo nas quais não se consegue man- 
ter adequada ingestão de leite e/ou derivados, deve-se fazer a 
suplementação de cálcio e de vitamina D, uma vez que tem 
sido demonstrada maior frequência de osteoporose e redução 
da densidade mineral óssea em indivíduos intolerantes à lac- 
tose com baixa ingestão de calcio.” Ressalta-se que o trata- 
mento da intolerância à lactose somente deve ser instituído 
quando o diagnóstico está bem estabelecido, uma vez que mu- 
danças na ingestão de leite e derivados na dieta de crianças 
pequenas podem resultar em carências nutricionais. 


Deficiência congênita de lactase 

Nos raros casos de deficiência congênita de lactase, o trata- 
mento baseia-se na exclusão da lactose do leite por toda a vida. 
Nos lactentes, além do leite materno, deve ser suspenso tam- 
bém leite de quaisquer outras espécies de mamíferos (vaca, 
cabra) e indicam-se fórmulas à base de leite de vaca, isentas 
de lactose, ou a base de soja, sem adição de lactose. Os demais 
alimentos como vegetais, carnes, ovos e frutas poderão ser 
gradativamente introduzidos mais tarde, vigiando-se rigoro- 
samente o uso de alimentos industrializados e o uso de medi- 
camentos. Alimentos industrializados podem conter lactose e 
o ideal seria conhecer a composição exata deles para, se neces- 
sário, retirá-los da dieta. É importante lembrar ainda que, na 
prescrição médica, medicamentos cujos excipientes são cons- 
tituídos por lactose devem ser evitados.!!12 


Deficiência relativa de lactase do prematuro 

Existem controvérsias sobre qual a melhor conduta a tomar na 
deficiência relativa de lactase do prematuro. Alguns autores de- 
monstraram que o uso de fórmulas com redução de lactose ou 
com adição de lactase beneficiou os prematuros, enquanto ou- 
tros verificaram que o uso de leite humano ou de fórmulas com 
lactose não produziu efeitos deletérios em curto ou longo prazo. 


Deficiência primária de lactase 

Na deficiência primária de lactase, os sintomas aliviam-se des- 
de que evitem leite e derivados na dieta. Como nessa deficiên- 
cia, em geral, as crianças já são maiores e com alimentação não 
totalmente láctea, as poucas refeições lácteas podem então ser 
substituídas por frutas, gelatinas, chás e/ou pao ou bolacha e 
doces preparados sem leite. Nessa entidade, como quantida- 
des variáveis de lactose podem eventualmente ser toleradas, 
porque existe apenas uma redução e não ausência total de lac- 
tase, a restrição absoluta de lactose não é necessária nem reco- 
mendavel. Algumas crianças toleram o leite contido em choco- 
lates ou até um a dois copos de leite por dia. Iogurte e coalhada 
são bem tolerados, pois embora contenham certa quantidade 
de lactose, os microrganismos adicionados ao leite para sua 
fermentação permanecem viáveis e digerem parcialmente a 
lactose antes de serem consumidos.” É importante explicar 
aos pais e a criança que a deficiência primária de lactase não é 
uma doença, mas sim uma característica individual e/ou po- 
pulacional. Constitui boa prática orientar a criança para ingerir 
leite e seus derivados somente em quantidades que não provo- 
quem sintomas. Essa medida evita que elas se privem de uma 
fonte importante de cálcio e de proteína de boa qualidade. 


Deficiência secundária de lactase 

Nas causas secundárias de deficiência de lactase, a restrição 
dietética a lactose em geral é temporária, variando de algumas 
semanas a meses, pois a tolerância geralmente é readquirida 
após o início do ganho ponderal. O tratamento consiste na 
suspensão do leite de quaisquer espécies animais que não a 
humana. O leite materno, embora contenha mais lactose do 
que o leite de vaca, não deve ser suspenso na diarreia aguda ou 
persistente com suspeita de intolerância secundária a lactose, 
uma vez que em geral os efeitos benéficos dos fatores de prote- 
ção superam os efeitos da presença da lactose.” 


Outras estratégias de tratamento 

Atualmente, citam-se outras estratégias de terapia que auxiliam 

na digestão da lactose permitindo uma dieta menos restrita: 

e produtos lácteos pré-digeridos com lactase; 

e cápsulas de lactase obtidas de Aspergillus oryzae (Lacdigest”, 
Kluyveromyces lactis (Silact”) e de fungos ou leveduras (beta- 
-galactosidase) para serem ingeridas imediatamente antes da 
ingestão dos alimentos lácteos como terapia de reposição en- 
zimática; 

e probidticos com atividade beta-galactosidase adicionados 
aos produtos lácteos ou usados como suplementos; 

e agentes descontaminantes e agentes antimicrobianos, como 
rifaximina. 04 


INTOLERÂNCIA À LACTOSE « 789 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender os mecanismos fisiopatológicos e 
conhecer a etiopatogênese da intolerância à lactose. 

e Saber as populações e os grupos de risco para 
intolerância à lactose. 

e Fazer a suspeita diagnóstica de intolerância à lactose. 
e Compreender os métodos de diagnóstico e solicitar os 
exames específicos para confirmar a intolerância à 

lactose. 
e Instituir o tratamento adequado e desenvolver um 
acompanhamento criterioso. 


Referências bibliográficas 

1. Koda YKL. Intolerância aos carboidratos. In: Carvalho E, Silva LR, Fer- 
reira CT (eds.). Gastroenterologia e nutrição. Barueri: Manole, 2012. 
p.340-58. 

2. Koda YKL. Fisiologia da digestão e da absorção dos nutrientes. In: Bar- 
bieri D, Koda YKL. Diarreia crônica na infância. Monografias Médicas — 
Série Pediatria. v.28. São Paulo: Sarvier, 1986. p.3-30. 

3. Garcia-Naveiro R, Udall JN Jr. Maldigestion and malabsorption. In: Wy- 
llie R, Hyams JS, Kay M (eds.). Pediatric gastrointestinal and liver disea- 
se. 4.ed. Filadélfia: Saunders-Elsevier, 2011. p.337-49. 

4. Martin GM, Wright EM. Congenital intestinal transport defects. In: Klei- 
neman RE, Goulet O, Mieli-Vergani G et al. (eds.). Pediatric gastrointes- 
tinal disease. 5.ed. v.1. Shelton: PMPH-USA, 2008. p.289-307. 

5. Heyman MB. Lactose intolerance in infants, children, and adolescents. 
Pediatrics 2006; 118:1279-86. 

6. Naim HY, Zimmer KP. Genetically determined disaccharidase deficiency. 
In: Kleineman RE, Goulet O, Mieli-Vergani G et al. (eds.). Pediatric gas- 
trointestinal disease. 5.ed. v.1. Shelton: PMPH-USA, 2008. p.275-87. 

7. Evans J. Protracted diarrhea. In: Wyllie R, Hyams JS, Kay M (eds.). Pe- 
diatric gastrointestinal and liver disease. 4.ed. Filadélfia: Saunders-El- 
sevier, 2011. p.350-65. 

8. Koda YKL. Diarreia persistente (diarreia pós-enterite). In: Barbieri D, 
Koda YKL. Doenças gastrenterológicas em pediatria. São Paulo: Athe- 
neu, 1996. p.211-20. 

9. Koda YKL. Sindrome da diarreia protraída. In: Barbieri D, Koda YKL. 
Doenças gastrenterológicas em pediatria. São Paulo: Atheneu, 1996. 
p.221-9. 

10. Heaney RP. Dairy intake, dietary adequacy, and lactose intolerance. 
American Society for Nutrition. Adv Nutr 2013; 4:151-6. 

11. Di Rienzo T, D'Angelo G, D’Aversa F et al. Lactose intolerance: from diag- 
nosis to correct management. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2013; 
17(Suppl2):18-25. 

12. Lomer CE, Parkes GC, Sanderson JD. Review article: lactose intolerance 
in clinical practice - myths and realities. Aliment Pharmacol Ther 2008; 
2193-103, 

13. Rasinpera H, Savilahti E, Enattah NS et al. A genetic test which can be 
used to diagnose adult type hypolactasia in children. Gut 2004; 53:1571-6. 

14. American Academy of Pediatrics, Committee on Nutrition. Optimizing 
bone health and calcium intake of infants, children, and adolescents. 
Pediatrics 2006; 117:578-85. 

15. Solomons NW. Fermentation, fermented foods and lactose intolerance. 
Eur J Clin Nutr 2002; 56(Suppl 4):S50-5. 


INTOLERÂNCIA AOS 
CARBOIDRATOS: FRUTOSE 


Themis Reverbel da Silveira 


Considerações gerais e definições 

Os carboidratos, ou hidratos de carbono, são os principais nu- 
trientes energéticos dos organismos vivos. São açúcares cons- 
tituídos por carbono, hidrogênio e oxigênio que conforme o ta- 
manho são classificados em monossacarídios (glicose e 
frutose), dissacarídios (sacarose e lactose) ou polissacarídios 
(amido). Nas dietas modernas, a frutose encontrada como 
constituinte de um dissacarídio (a sacarose) ou isolada, como 
um monossacarídio, vem sendo cada vez mais usada para 
adoçar uma grande variedade de produtos alimentares. 

Intolerância a frutose é um termo utilizado para as mani- 
festações clínicas decorrentes da má absorção decorrente da 
deficiência dos mecanismos transportadores do açúcar no in- 
testino. Não é uma situação grave, mas costuma causar sinto- 
mas relacionados a produção de gases, náuseas, diarreia e dor 
abdominal após a ingestão de alimentos ricos em frutose. 
Deve ser diferenciada de outra entidade: a intolerância heredi- 
tária a frutose; esta é uma doença rara e grave que decorre da 
deficiência primária, geneticamente determinada, da enzima 
aldolase B e que afeta as crianças no momento da introdução 
de sacarose e frutose na alimentação. Má absorção refere-se 
ao comprometimento da absorção intestinal de nutrientes. 
Pode ser causada por defeitos congênitos que envolvem o 
transporte de nutrientes, pelo comprometimento dos proces- 
sos digestivos na luz intestinal e/ou por defeitos adquiridos 
na parede intestinal. 

De maneira geral, a intolerância aos carboidratos pode ser 
determinada por entidades nosológicas que ocasionam ma di- 
gestão e/ou má absorção dos açúcares, congênitas ou adquiri- 
das. O consumo excessivo e crônico de frutose vem gradativa- 
mente sendo associado com numerosas entidades patológicas: 
obesidade, hipertensão arterial, gota, nefropatia e doença gor- 
durosa do figado. A sacarose, após a hidrólise pela sacarase, 
origina duas moléculas, uma de glicose, outra de frutose. Esta, 
proveniente da dieta ou da digestão dos outros açúcares, é ab- 
sorvida através da membrana apical das microvilosidades in- 
testinais. Em condições fisiológicas, para adequada absorção, 


a relação deverá ser glicose /frutose 1:1; quando for superior a 1, 
ha maior proporção de frutose; quando menor de 1, de glicose. 
Esses dois açúcares são absorvidos simultaneamente pelos 
enterócitos, se apresentados em quantidades iguais. Quando 
há excesso de frutose livre (> 1:1), a absorção intestinal estará 
prejudicada e poderá desencadear manifestações clínicas dis- 
gestivas.! 


Principais fontes de frutose 

As principais fontes naturais de frutose são frutas (Tabela 1), 
verduras, legumes e mel. A presença de frutose nos organis- 
mos é decorrente, além da ingestão do açúcar, da síntese do 
próprio organismo, em menor quantidade. Quantificar o con- 
teúdo do açúcar contido nos alimentos é difícil, pois a concen- 
tração está sujeita as condições de cultivo das plantas, período 
de colheita e condições de armazenamento. 


Tabela 1 Teor aproximado de frutose em algumas frutas 


consumidas habitualmente no Brasil 
Tipo de fruta Porção da fruta 


Frutose: 9/porção 























Lima 1 unidade Zero 

Limão 1 unidade média 0,8 
“Marea 1 unidade média 0,9 
“Kiwi 1 unidade média 3,4 
Morango “copo 38. 
“pélsedo q unidade média 59 
Laranja 1 unidade média él 
Banana 1 unidade média 7 
Mees | 1 unidade medis 9,5 
| Esqui 1 unidade médis 10,6 
“Pera 1 unidade média ns 
Tre SE Serenté 1 = vao 
Manga 1/2 unidade média 16,2 


As fontes naturais mais importantes para produzir frutose, 
do ponto de vista comercial, são a cana-de-açúcar e a beterra- 
ba. Na década de 1960, pesquisadores japoneses conseguiram 
separar bioquimicamente a frutose e a glicose. Essa iniciativa 
foi incorporada a indústria dos alimentos com extraordinário 
sucesso, tornando menos importante a utilização da cana-de- 
-açúcar (Saccharum officinarum) e da beterraba (Beta vulgaris).? 
A partir da década de 1970, nos Estados Unidos, foi introduzi- 
do o xarope de milho com alto teor de frutose (HFCS, do inglês 
high-fructose corn syrup).' O HFCS é um adoçante produzido 
por meio da isomerização de parte da glicose existente no xa- 
rope de milho em frutose e é muito utilizado em refrigerantes, 
fruta enlatada, geleias e doces em compotas e produtos de pa- 
daria pastelaria. As vantagens no uso industrial da frutose, 
ao lado do seu baixo custo, é seu elevado poder adoçante e sua 
alta solubilidade. 

O HFCS pode ser produzido a partir de diferentes propor- 
ções na relação frutose /glicose, sendo o mais frequentemente 
utilizado o HFCS-55, que contém 55% de frutose e 45% de gli- 
cose.»? Depois do arroz e do trigo, o milho (Zea mays) é o ter- 
ceiro cereal mais importante do planeta, ocupando na alimen- 
tação humana e na tecnologia de fabricação dos alimentos 
uma posição ímpar. A utilização desse produto fez o consumo 
individual de frutose aumentar muito. Passou de cerca de 
15 g/dia para 37 g/dia, ou 8% do total de calorias diárias inge- 
ridas. Na metade da década de 1990, o consumo individual de 
frutose cresceu mais ainda, para 55 g ao dia, ou 10,2% do con- 
sumo calórico total diário. Atualmente, um adolescente con- 
some, em média, 72,8 g/dia de frutose, ou 12,1% da ingestão 
calórica total diária. Houve uma diminuição na proporção de 
frutose oriunda das frutas de cerca de 35% para 16% e um au- 
mento marcado na porção de frutose proveniente dos adoçan- 
tes. Há uma grande variação em relação ao poder edulcorante 


Frutose 


Sacarose 


HFCS 


Mel 


Glicose 


Açúcar invertido 


Maltose 


Galactose 


Lactose 


Figura 1 Poder adoçante de açúcares e edulcorantes. 
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dos diversos tipos de adoçantes, sendo a frutose a que apre- 
senta maior poder (Figura 1). 


Metabolismo da frutose?* 

A frutose é um monossacarídio cuja fórmula é C HO, encon- 
tra-se em abundância na natureza e possui o maior poder 
edulcorante de todos os açúcares. É também conhecida como 
o “açúcar das frutas” e “levulose”, sendo esta última denomi- 
nação originada da capacidade de transformar a luz linear- 
mente polarizada em luz circularmente polarizada, com giro 
vetorial para a esquerda. Difere da glicose apenas pela presen- 
ça de um grupo cetônico na posição 2 da sua cadeia carbonada 
versus um grupo aldeído na posição 1 da cadeia da glicose. 

A grande maioria da frutose ingerida é absorvida no intestino 
delgado por meio de mecanismos específicos. A eficiência da 
absorção pode ser modulada pela coingestão de outras substân- 
cias, pelo uso de enzimas catalizadoras na conversão frutose / 
glicose e por sistemas transportadores endógenos. Há influên- 
cia da velocidade do esvaziamento gástrico e da osmolalidade 
dos líquidos ingeridos concomitantemente. Dois são os siste- 
mas de transporte que facilitam a absorção de frutose: o primei- 
ro, GLUT-5 (transportador 5 de glicose) facilita a absorção passi- 
va, por difusão, para o interior do enterócito. O outro é 
decorrente do transporte paracelular, que permite a absorção, 
com a contribuição da glicose, por meio do GLUT-2.’ A capaci- 
dade do intestino de absorver frutose pela difusão facilitada é li- 
mitada. Em condições de reduzida concentração de frutose no 
intestino, até 60% são convertidos em glicose, mas essa propor- 
ção diminui quando o teor de frutose aumenta. A maior parte 
do metabolismo da frutose ocorre no figado, e GLUT-2 é o prin- 
cipal transportador localizado na membrana dos hepatócitos. A 
maior parte da frutose é convertida em glicose, que pode ser ar- 
mazenada como glicogênio hepático ou liberada para o plasma. 





HFCS: xarope de milho com alto teor de frutose (do inglês, high-fructose corn syrup). 
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O excesso de frutose pode determinar saturação da via gli- 
colítica e altos níveis de acetil-CoA e piruvato, aumentando a 
síntese de ácidos graxos e acúmulo de gordura. Acredita-se 
que essa via pode ter um papel importante no desenvolvimen- 
to da esteatose hepática e de dislipidemia.”º 

Quando não absorvido de maneira adequada, o açúcar é 
fermentado pelas bactérias intestinais e ocasiona alteração na 
microbiota, acúmulo de gases, distensão das paredes intesti- 
nais e provoca sintomas digestivos. Em condições normais, o 
organismo humano também é capaz de sintetizar frutose por 
meio de uma via especial (via poliol). Essa é a via usada nas 
vesículas seminais para secretar o sêmen e constitui a maior 
fonte de energia do esperma humano. 

Leptina, grelina e insulina são hormônios que participam 
ativamente da regulação do apetite e da saciedade dos indivi- 
duos e com os quais a frutose apresenta relação direta. A lepti- 
na provém das células de gordura e comunica ao cérebro a 
sensação de saciedade. Quando vazio, o estômago produz a 
grelina, que após a ingestão de alimentos é suprimida, ocasio- 
nando a redução da fome. Em outras palavras, informa quan- 
do suspender a ingestão alimentar e ainda aumenta o gasto 
energético. Um dos possíveis mecanismos da relação entre a 
frutose e o apetite é sua capacidade inibitória da supressão de 
grelina. 

Por outro lado, o pâncreas não reconhece a frutose ingerida 
pela inexistência de receptores específicos nas células pan- 
creáticas. Assim, a frutose não estimula a produção de insuli- 
na, os níveis de leptina não aumentam e o cérebro não recebe 
a mensagem de que pode cessar a alimentação. Disso, resulta 
que a frutose é incapaz de ativar os mecanismos de saciedade 
que a insulina deveria promover. Quando se compara a inges- 
tão de alimentos e bebidas com alto teor de glicose e de fruto- 
se, pode-se observar que aqueles com alto teor de frutose de- 
terminam níveis circulantes mais baixos de insulina e leptina, 
e mais elevados de grelina. De uma maneira simplificada, po- 
de-se considerar que leptina e insulina diminuem o apetite, e 
grelina o aumenta. Talvez esse seja um dos principais meca- 
nismos envolvidos no ganho de peso ocasionado pelas dietas 
ricas em frutose. 


Aspectos epidemiológicos da intolerância 

a frutose 

A frequência de intolerância à frutose na população brasileira 
não é conhecida. A capacidade normal de absorção do açúcar 
depende também da absorção de outros nutrientes e não está, 
ainda, plenamente desvendada. O teor de frutose na dieta oci- 
dental nos dias atuais varia entre 11 e 54 g. Estima-se que até 25 
g de frutose possam ser absorvidos por pessoas saudáveis e que 
aproximadamente 30% de adultos apresentem ma absorção 
quando ingerem mais de 50 g de frutose; destes, 10 a 15% ma- 
nifestarão sintomas.** Nos indivíduos com sindrome do intes- 
tino irritável, a intolerância ao açúcar é muito comum, em tor- 
no de 70% dos casos. Foi sugerido que 3 g de frutose já possam 
precipitar manifestações clínicas em indivíduos com distúr- 
bios digestivos funcionais. Ha várias décadas, os fabricantes de 
alimentos processados vêm aumentando o teor de açúcar e re- 


duzindo o teor de fibras dos produtos industrializados, com 
consequências desastrosas para a saúde dos indivíduos.” 

A utilização do HFCS é o principal responsável pelo aumen- 
to no consumo de frutose, e o seu intenso aproveitamento 
pela indústria evoluiu em paralelo com a obesidade. Estima- 
-se que em uma dieta típica de 2.000 kcal sejam consumidos 
em média 60 g de frutose /dia nos EUA. Estudos recentes nor- 
te-americanos revelam que os adolescentes consomem até 
mais, em média 80 g/dia de frutose, o que corresponde a cer- 
ca de 12% no total calórico do dia.’ Nas palavras de David Lud- 
wig, professor de endocrinologia de Harvard “cada incremento 
no uso de bebidas açucaradas resulta, ao fim de 19 meses, em 
um aumento de 0,24 kg /m? no índice de massa corporal, e um 
aumento de 60% na probabilidade /risco de obesidade”. Por 
outro lado, cálculos recentes indicam o aumento da ingestão 
diária de calorias pela população ocidental: crianças e adoles- 
centes, aproximadamente 275 calorias a mais no dia; 187 pelos 
homens adultos; e 337 pelas mulheres adultas. Grande parte 
desse incremento é decorrente de refrigerantes, comidas pro- 
cessadas e sucos de frutas industrializados. A maioria da fru- 
tose na dieta norte-americana não provém das frutas frescas, 
mas sim do HFCS e da sacarose que se encontram nos refrige- 
rantes e doces, os quais são praticamente desprovidos de ou- 
tros nutrientes. Entre os jovens, são os refrigerantes a princi- 
pal fonte de frutose, fornecendo cerca de metade da 
quantidade ingerida pelos adolescentes. O consumo desse 
tipo de bebidas aumentou drasticamente nas últimas décadas, 
passando de aproximadamente 2 porções /pessoa /semana 
em 1942 para 2 porções /pessoa /dia em 2000. 


Quadro clínico 

As principais manifestações clínicas da intolerância a frutose 
são dor abdominal, diarreia, ruídos intestinais exacerbados e 
outros sintomas decorrentes do aumento da produção de ga- 
ses, como eructação e flatulência, além de náuseas e distensão 
abdominal. A diarreia costuma ser líquida e profusa, com ele- 
vada carga osmótica e baixo pH. 

A influência da associação dos carboidratos presentes nos su- 
cos de frutas e do sorbitol com a “cólica infantil” foi avaliada em 
estudo duplo-cego por Duro et al.” Trinta lactentes saudáveis, 
com 4 a 6 meses de idade, foram divididos em 2 grupos (com e 
sem cólica). As avaliações laboratorial (teste de hidrogênio expi- 
rado) e comportamental após a ingestão de suco de frutas (maçã, 
pera, uva-branca, com e sem sorbitol) demonstraram que a “cóli- 
ca” esteve associada positivamente com a ingestão de suco con- 
tendo sorbitol e nos sucos com alta relação “frutose-glicose”.® 

Dor abdominal crônica recorrente é outra entidade que, em 
estudos recentes, está sendo associada a intolerância a fruto- 
se. Análise recente de 222 pacientes, de 2 a 19 anos (média de 
10,5), submetidos a teste com H, expirado após a ingestão de 
frutose na dose de 1 g/kg (até 25 g), mostrou teste positivo em 
alta proporção (121/222, 54,5%). Houve, também, uma redu- 
ção significativa na escala utilizada para avaliar intensidade 
da dor (93/112, 76,9%, p < 0,0001).º 

Em 2011, um estudo que analisou 1.093 pacientes submeti- 
dos ao teste do hidrogênio expirado com dose reduzida (0,5 g 


de frutose /kg) mostrou que os resultados foram inversamen- 
te relacionados à idade. Aproximadamente 80% das crianças 
menores de 1 ano apresentaram testes positivos, mas a positi- 
vidade ocorreu em apenas 25% daquelas com 10 anos.!º 

Em resumo, a intolerância à frutose nos seres humanos é 
mais comum em crianças, especialmente nos lactentes e em 
pré-escolares, comparativamente aos adultos. É possível que 
isso decorra dos baixos níveis nos primeiros anos de expres- 
são de GLUT-5 intestinal. 


Diagnóstico de intolerância a lactose 

O diagnóstico é sugerido inicialmente pela anamnese, nem 
sempre fácil, da presença de frutose em diferentes concentra- 
ções, em uma grande variedade de alimentos. Posteriormente, 
são realizados os exames complementares e, finalmente, a de- 
finição será dada pela prova terapêutica que determina a re- 
gressão do quadro com a redução do açúcar da dieta. É impor- 
tante observar a relação temporal dos sintomas com a ingestão 
dos alimentos e lembrar que a frutose, além de existir nas fru- 
tas, também ocorre nos vegetais e nos grãos. Estima-se haver 
cerca de 7.000 plantas comestíveis no mundo e em todas há 
açúcares em quantidades variáveis. 

O exame laboratorial mais utilizado para a identificação da 
absorção incompleta do açúcar é o “teste com hidrogênio expi- 
rado”,®” que é sensível para o diagnóstico. O resultado positivo 
usualmente identifica o problema. Para crianças, é adminis- 
trado 1 g/kg de peso, até 25 g; em adultos, geralmente o teste é 
feito com 50 g. É considerado teste positivo quando houver 
elevação de H expirado além de 20 ppm depois da ingestão do 
carboidrato. 


Tratamento da intolerância a frutose 

Em condições normais, os malefícios da ingestão de frutose não 
são observados com o consumo do açúcar na forma natural, em 
quantidades adequadas, oriundo das frutas e/ou do mel. A inges- 
tão de 1 a 2 frutas /dia é, em geral, perfeitamente tolerada pelos 
adultos normais. Já o excesso da frutose como aditivo alimentar é 
o grande problema. Há fortes evidências de que quantidades ele- 
vadas de frutose na alimentação diária constituem um importan- 
te fator causal no desenvolvimento da sindrome metabólica.” Isso 
ocorre tanto em diferentes animais de experimentação quanto 
nos seres humanos. Além da coincidência do aumento do uso 
desse açúcar, a frutose pode induzir cada uma das manifestações 
que constituem a sindrome metabólica: dislipidemia, obesidade 
visceral, resistência a insulina, doença hepática gordurosa e hi- 
pertensao arterial. A frutose da dieta produz uma elevação da gli- 
cemia mais moderada do que a quantidade isocalórica de sacaro- 
se e alguns autores têm sugerido seu uso para os diabéticos. No 
entanto, os pediatras devem ponderar que os efeitos adversos são 
maiores do que as vantagens. 

A orientação baseia-se nos seguintes princípios: redução da 
frutose, exclusão dos alimentos ricos em frutose livre e sorbitol, 
e substituição, sempre que possível, de sacarose por glicose 
(dextrose) no preparo dos alimentos. É aconselhável a partici- 
pacao de nutricionista /nutrólogo na identificação dos alimen- 
tos permitidos e não aconselhados. Algumas frutas e vegetais 
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com quantidades elevadas de frutose são maça, pera, figo, aga- 
ve, batata-doce e cebola. Deve-se atentar a ingestão dos carboi- 
dratos com alto poder de fermentação (FODMAP, do inglês fer- 
mentable oligosaccharides, disaccharides, monosaccharides, and 
polyols), sobretudo em indivíduos com problemas digestivos de 
origem funcional (colo irritável, por exemplo). Em alguns estu- 
dos recentes, a dieta baixa em FODMAP melhorou as queixas 
da sindrome do intestino irritável em até 85% dos casos.º 

Os sucos de maça, pera, manga e uvas apresentam uma 
concentração muito elevada de frutose quando comparada à 
glicose, e devem ser oferecidos com moderação. O pediatra 
deve dar preferência à ingestão das frutas inteiras, pois os su- 
cos naturais não contam com todo o potencial nutritivo e 
constituem uma fonte adicional de carboidratos. 

Atualmente, estudos numerosos investigam a introdução 
de cápsulas com a enzima xilose-isomerase (frutosin), que 
converte frutose em glicose. A agência reguladora americana 
Food and Drug Administration (FDA) já aprovou a droga, que 
ainda não está disponível no Brasil. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender os aspectos epidemiológicos da 
intolerância à frutose. 

e Entender a fisiopatologia da absorção intestinal do 
açúcar. 

e Valorizar os aspectos clinicolaboratoriais da 
intolerância à frutose. 

e Orientar os cuidadores sobre os riscos da ingestão 
excessiva de frutose na infância. 
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DOENÇA HEPÁTICA 
CRÔNICA 


Gilda Porta 


Introdução 

As doenças hepáticas da infância apresentam particularidades 
distintas das dos adultos. Muitas doenças ainda se iniciam in- 
traútero, seja por malformações, infecções ou doenças genéti- 
cas. A ampla variação de etiologias que causa doenças hepáti- 
cas pode apresentar manifestações semelhantes e as vezes 
dificeis de serem identificadas clinicamente. 

A maioria das doenças crônicas da infância resulta em cir- 
rose hepática, e as causas são muito diversas. O termo “hepati- 
te crônica” é sempre anatomopatológico e descreve-se como 
um processo contínuo de inflamação, independente da etiolo- 
gia e que pode ser irreversível. Não se trata de uma única doen- 
ça, mas de uma sindrome clínica e anatomopatológica, que 
tem uma variedade de causas. Não há isoladamente marcador 
clínico e/ou laboratorial específico para definir a doença.” 

As causas de doença hepática crônica na infância estão lis- 
tadas na Tabela 1. 


Quadro clínico 

Os achados clínicos dependerão da etiologia. A coléstase (au- 
mento de bilirrubina direta [BD |) predomina nas doenças bilia- 
res, nas metabólicas nos primeiros meses de vida (galactosemia, 
frutosemia), nas coléstases familiares e na sindrome de Alagille. 
A triade icterícia, colúria e hipocolia ou acolia fecal predomina 
na coléstase. Em crianças com fibrose cística e deficiência de al- 
fa-1-antitripsina, as manifestações clínicas podem ser muito se- 
melhantes as doenças biliares nos primeiros 2 meses de vida. 

O número de doenças associadas à coléstase na infância é 
muito extenso, porém, inicialmente, ao se defrontar com um 
lactente ou recém-nascido com icterícia por aumento de BD, de- 
ve-se pensar em diagnosticar dois grandes grupos de doenças, 
de acordo com a presença ou ausência de fluxo biliar extra-he- 
pático. A despeito das possíveis causas ou mecanismos patogê- 
nicos, três entidades clinicopatológicas aparecem como expres- 
são final dos distúrbios hepatobiliares nessa faixa etária: a 
doença hepatocelular (hepatite neonatal lato sensu); os distur- 
bios dos ductos biliares intra-hepáticos (hipoplasia ou rarefação 


dos ductos biliares intra-hepáticos), caracterizando o grupo das 
coléstases intra-hepáticas; e os distúrbios dos ductos biliares 
extra-hepaticos (atresia de vias biliares, cisto de colédoco, etc.), 
correspondendo as coléstases extra-hepaticas.° 

Em crianças maiores, o quadro clínico inicial é variável, po- 
dendo ter casos oligossintomáticos ou com sintomas compati- 
veis a uma hepatite aguda com evolução grave ou fulminante, 
ou ser o primeiro episódio de hemorragia digestiva alta. Há si- 
tuações em que o paciente é assintomático e o achado de he- 
patite crônica é ocasional, por meio da presença de hepatoes- 
plenomegalia em exame de rotina ou de exames laboratoriais 
de função hepática alterados. 

Alguns dados podem sugerir hepatite crônica: hepatite agu- 
da sem marcadores virais com ou sem história familiar de doen- 
ças autoimunes na família, recaída de hepatite aguda após com- 
pleta normalização dos exames laboratoriais, persistência de 
achados clínicos de hepatite aguda não A e não E por mais de 6 
meses, alterações de enzimas hepáticas por mais de 6 meses em 
paciente assintomático e com creatinofosfoquinase (CPK) nor- 
mal, história familiar de doença de Wilson e com alterações de 
enzimas hepáticas, história prévia de hepatite aguda B ou C, 
história de ingestão de drogas potencialmente hepatotóxicas e 
persistência de anormalidades clínicas e bioquímicas após he- 
patite neonatal. Achados ao exame físico que podem aparecer 
na hepatite crônica: icterícia, hepatomegalia (de consistência 
firme ou endurecida, de superfície lisa ou irregular, acompanha- 
da ou nao de esplenomegalia), ascite, edema de membros infe- 
riores, circulação colateral, dedos em "banqueta de tambor", ara- 
nhas vasculares, ginecomastia, teleangectasia facial, quadro 
clínico de hepatite associado a emagrecimento, perda muscular, 
baixa estatura, cianose e sinais de encefalopatia. Raramente, as 
crianças apresentam tremores nas mãos (flapping). 


Diagnóstico 

O processo para o diagnóstico de doença hepática exige algu- 
mas etapas que devem ser abordadas com muita atenção. A 
necessidade de se investigar a etiologia é fundamental, já que 


Tabela 1 Causas de doença hepática crônica na infância? 


Causas Doenças 








Metabólicas Deficiência de alfa-l-antitripsina 
Fibrose cística 
Galactosemia 
Frutosemia 
Glicogenose tipo III, IV 
Hemocromatose 
Doença de Gaucher, tipo 1 
Tirosinemia 
Doenças de beta-oxidação 
Doenças do ciclo da ureia 
Doença de Wilson 
Deficiência de lipase ácida lisossomal 
Doença de Niemann-Pick, tipo C 
Histiocitose X 
Doenças peroxissomais - síndrome de 
Zellweger 























Genéticas Síndrome de Alagille 
Colestases familiares, tipos 1,2,3 e 4 



































Infecciosas / por virus Hepatite B e/ou delta 
Hepatite C 
Hepatite E pós-transplante hepático 
Sepse neonatal recorrente 




















Autoimunes Hepatite autoimune 
Colangite esclerosante primária 
Reação enxerto versus hospedeiro 
Rejeição crônica 























Biliares Cisto de colédoco 

Doença de Caroli 

Fibrose hepática congênita 

Anomalias da junção ductal colédoco- 
-pancreática 

Perfuração espontânea do ducto biliar 
Estenose ductal 

Atresia biliar 












































Vasculares Síndrome de Budd-Chiari 
Doença veno-oclusiva 
Insuficiência cardíaca congestiva 
Pericardite constritiva 

















Tóxicas Cogumelos tóxicos 
Drogas (p.ex.: metotrexato) 
Solventes orgânicos 





Nutricionais Hipervitaminose A 
Nutrição parenteral prolongada 
Desnutrição 














Idiopáticas Hepatite neonatal 






































Cirrose criptogênica 
Genéticas ou Trissomia E 
cromossômicas Síndrome de Down 


Síndrome de Donohue 
Artrogripose, colestase 





























na infância muitas doenças são genéticas e o aconselhamento 

é obrigatório, uma vez que várias enfermidades são de heran- 

ça autossômica recessiva, dominante ou ligada ao sexo. 

1. Avaliação clínica detalhada e exame físico completo: presença 
de icterícia, tamanho, consistência e superficie do figado e do 
baço, sinais de insuficiência hepática e hipertensão portal, ba- 
queteamento de dedos, teleangectasias, ascite, edema de 
membros inferiores, tipo de fácies, outras malformações e to- 
que retal (sempre obrigatório) para a verificação da cor das fe- 
zes, Nos primeiros meses de vida. Em pacientes com grande 
hepatoesplenomegalia, deve-se pensar em doença metabólica 

— principalmente doença de Gaucher e doença de Niemann- 
-Pick tipo B. 


DOENÇA HEPÁTICA CRÔNICA « 795 


2. Avaliação laboratorial: 

A. Geral: hemograma, plaquetas, bilirrubina total e frações, 
aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransfe- 
rase (ALT), gama-glutamiltransferase (GGT), fosfatase al- 
calina (FA), tempo de protrombina (TP), indice interna- 
cional normalizado (INR), tempo de tromboplastina 
parcial ativada (TTPA), eletroforese de proteinas, coleste- 
rol e frações, triglicérides, amônia e alfafetoproteina. 

B. Específica: 
|. viral /autoimune: 


sorologias: hepatite A, hepatite B, hepatite C, hepa- 


tite D, hepatite E, citomegalovirus, virus Epstein- 
-Barr, lues, rubéola, toxoplasmose, herpes, coxsackie, 


eritrovirus; 
imunológicas: fator antinucleo, anticorpos antimus- 
culo liso (AML), antimicrossomal figado-rim (anti- 


-LKMI), antimitocôndria, anticorpos anticitoplasma 
(ANCA), C3, C4, imunoglobulinas; 
. metabólicas: 


alfa-1-antitripsina sérica (AlAT) e fenotipagem al- 
fa-1-antitripsina, para deficiência de alfa-1-antitrip- 
sina; 

cobre sérico, ceruloplasmina, cobre urinário de 24 
horas, para doença de Wilson; 

cloro no suor, em caso de suspeita de fibrose cística; 
suspeita de doenças metabólicas ainda no primeiro 
ano de vida: na vigência de hipoglicemia, colher, no 
mesmo momento, gasometria venosa, glicemia, 
amônia, lactato, cloro, urina para pesquisa de ceto- 
núria; 

aminoacidograma, ácidos orgânicos na urina, perfil 
de acilcarnitinas; 

ferritina, ferro sérico, saturação da transferrina; 


. focalização de transferrina - suspeita de defeitos 


de glicosilação; 


viii. glicocerebrosidase e esfingomielinase, em caso de 


x. 
xi. 


xii. 


suspeita de doença de Gaucher e de Niemann-Pick 
tipo B, respectivamente. No caso de dosagem de 
quitotriosidade (enzima lisossomal), dosar sempre 
na suspeita de doença lisossomal; 

pesquisa de lipase ácida lisossomal, na suspeita de 
doença de deficiência de lipase ácida; 

CPK e CKMB (isoenzima MB da creatina quinase); 
porfirinas; 

ácidos biliares séricos; 


xiii. biópsia muscular; 
xiv. teste do Filipin (para doença de Niemann-Pick tipo 


0); 


. biliar/vascular: 


imagem: ultrassonografia abdominal com Doppler; 
angiorressonância magnética; 
colangiorressonància magnética; 

colonoscopia. 


3. Radiologia: radiografia de ossos longos e de coluna. 
4. Ressonância magnética de coluna e de ossos, para doença de 


Gaucher. 
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5. Exame oftalmológico. 
6. Estudo genético: sequenciamento. 
7. Biópsia hepática. 


Diagnóstico diferencial>® 

No diagnóstico diferencial das doenças hepáticas crônicas na 

infância, a faixa etária é determinante para o diagnóstico etio- 

lógico. Assim: 

1. Período neonatal: em crianças com coléstase, hipocolia fecal / 
acolia, pesquisar sempre como primeira hipótese a atresia bi- 
liar, por meio de quadro clínico citado e laboratorial. O pa- 
drão-ouro para o diagnóstico definitivo é a biópsia hepática 
que mostra edema, proliferação ductal, coléstase (plugs bilia- 
res) em ductos neoformados e fibrose periportal. As enzimas 
hepáticas (AST/ALT/GGT/FA) nao discriminam se é atresia 
biliar ou outra etiologia nao obstrutiva. A ultrassonografia ab- 
dominal pode auxiliar, mas nao fornece o diagnostico definiti- 
vo, a nao ser quando ha cisto de colédoco. A presença de vesi- 
cula nao exclui atresia biliar, assim como a sua ausência não é 
totalmente confirmatoria de obstrução biliar.” 

2. Lactentes com coléstase: afastar doenças genéticas, como defi- 
ciência de alfa-1-antitripsina, coléstases familiares e menos fre- 
quentemente autoimunes. As enzimas hepáticas (AST/ALT/ 
GGT/FA) podem auxiliar no diagnóstico, pois, nas coléstases 
familiares tipos 1 e 2, a GGT esta sempre normal ou pouco alte- 
rada. O colesterol apresenta valores normais ou pouco aumen- 
tados nas coléstases familiares tipos 1 e 2, sendo elevado no tipo 
3. Na deficiência de alfa-1-antitripsina e nas coléstases familia- 
res tipo 3, a GGT está sempre elevada. A pesquisa de alfa-1-anti- 
tripsina sérica é obrigatória. O padrão-ouro para o diagnóstico 
definitivo é o estudo molecular. A ultrassonografia abdominal 
não oferece nenhum auxílio para o diagnóstico definitivo. 

3. Crianças maiores de 3 anos com coléstase: afastar coléstases fa- 
miliares, autoimunes, virus B e C e doença de Wilson. Devem 
sempre ser solicitadas: enzimas hepáticas (AST/ALT/GGT/ 
FA), bilirrubinas totais e frações, pesquisa de vírus, autoanti- 
corpos (antimúsculo liso, anti-LKM1, ANCA, FAN), ceruloplas- 
mina, cobre sérico e cobre urinario de 24 horas, sorologias para 
virus Be C, colesterol e frações e triglicérides. Na forte suspeita 
de coléstase familiar, o estudo molecular é fundamental para o 
diagnóstico definitivo. A ultrassonografia abdominal não ofere- 
ce nenhum auxílio para o diagnóstico definitivo. 

4. Crianças (em geral, maiores de 1 ano de idade) com sinais de 
hepatopatia crônica (hepato e/ou esplenomegalia, com ou 
sem sintomas de descompensação hepática): deve-se pensar 
em fibrose hepática congênita, doença autoimune, virus Be C, 
doença de Wilson e deficiência de alfa-1-antitripsina. Os exa- 
mes são idênticos aos solicitados no item 3. 

5. Crianças com sinais de hepatopatia crônica (hepato e/ou espleno- 
megalia, com sintomas de descompensação hepatica): pensar em 
doença autoimune, doença de Wilson e deficiência de alfa-1-anti- 
tripsina. Os exames são idênticos aos solicitados no item 3. 


Tratamento®"° 
O tratamento dependerá da etiologia da doença hepatica crôni- 
ca. Nos casos em que há coléstase crônica associada e em lac- 


tentes menores de 2 anos de idade, o tratamento envolve a pre- 
venção e o manuseio de suas consequências, seja por 
diminuição do fluxo biliar, retenção /regurgitação de ácidos bi- 
liares, bilirrubina, colesterol, oligoelementos e nas complica- 
ções decorrentes da progressão da doença. As manifestações cli- 
nicas, quando há diminuição do fluxo biliar, são: prurido, 
icterícia, xantomas, síndrome de má absorção (diarreia persis- 
tente) e deficiência de vitaminas lipossolúveis apresentando ce- 
gueira noturna (deficiência de vitamina A), raquitismo (vitami- 
na D), degeneração neuromuscular (vitamina E) e coagulopatia 
(vitamina K). Pode haver esteatorreia levando a desnutrição e 
ao retardo do desenvolvimento neuropsicomotor. O tratamento 
do prurido consiste em oferecer por via oral: ursodeoxidocólico 
(UDCA), colestiramina, fenobarbital e rifampicina. A dose de 
UDCA varia de 15 a 20 mg /kg/dia; de colestiramina, de 12 a 16 
g/dia; de rifampicina é de 10 mg /kg/dia; e de fenobarbital é de 
5 mg/kg /dia. Outras drogas e procedimentos podem diminuir o 
prurido: antagonistas opiáceos, anti-histamínicos H1, hemoper- 
fusão e plasmaférese, fototerapia e cirurgia de diversão biliar. 


Tratamento cirúrgico?! 

A indicação para um procedimento cirúrgico visa a reduzir as 
complicações decorrentes de coléstase crônica, como prurido 
intratável; prevenir a progressão da doença hepática; e impe- 
dir a evolução fatal nos pacientes com grave descompensação 
hepática. Os procedimentos realizados são derivação biliar ex- 
terna parcial, exclusão do íleo terminal e transplante hepático. 
A indicação de transplante hepático pode ser feita em qual- 
quer idade, mesmo em lactentes muito pequenos. 


Complicações decorrentes da progressão 
da doença”? 
Distúrbios nutricionais 
Vários fatores levam à desnutrição e ao retardo de crescimento 
nas hepatopatias crônicas com ou sem coléstase: 
e anorexia pode estar associada a infecções como colangite, de- 
ficiência de ferro e gravidade da doença; 
e vômitos, compressão das vísceras abdominais e/ou baço au- 
mentado levam a saciedade precoce; 
e refluxo gastroesofágico decorrente da ascite ou visceromegalias; 
e hipercatabolismo acentuado; 
e diminuição da oferta de ácidos biliares no intestino proximal 
leva a esteatorreia e à má absorção de vitaminas lipossolúveis; 
e dano hepático progressivo. 


Condutas 

1. Dieta hipercalórica, 100 a 150 kcal /kg /dia, enriquecida com 
polímeros de glicose (8 cal /colher de chá, p.ex., oligossacari- 
dios), que fornecem valores maiores de calorias sem acarretar 
dieta hiperglicidica. 

2. Suplementação de gorduras: triglicérides de cadeia média 
(TCM) por meio de fórmulas ou óleo. Na forma de óleo, opta- 
-se por Triglicerilº ou gordura de coco; e os ácidos graxos es- 
senciais, sob a forma de óleo de milho. 

3. Proteínas, 2 a 3 g/kg/dia. Essa dose deve ser reduzida so- 
mente quando for comprovada encefalopatia hepática. 


Nos casos em que os pacientes apresentarem anorexia ou não 

conseguirem ingerir a quantidade de calorias necessárias, re- 

comenda-se sonda nasogástrica ou nasoenteral. O alimento é 

dado sempre após a oferta por via oral. 

4. Vitaminas lipossolúveis: a deficiência pode ocorrer principal- 
mente nos pacientes com coléstase crônica. 


A. 


Vitamina A: forma lipossolúvel por via intramuscular (IM), 
50.000 UI/mês, produto Arovit®; forma hidrossolúvel por 
via oral, 5.000 a 15.000 UI/dia, produto Aquasol A®. Os 
ajustes da dose serão feitos até a obtenção de níveis séri- 
cos normais de vitamina A e/ou melhora clinica. 


. Vitamina E: 1 a 2 UI/kg/dia de acetato de alfa-tocoferol 


por via IM. Nos EUA, há uma preparação líquida hidrosso- 
lúvel de éster de vitamina E, d-alfa-tocoferol polietileno 
glicol-1000 succinato (TGPS) (26,6 UI/mL; Liqui-E®, Nu- 
tr-E-Sol®), cuja dose é 15 a 25 UI/kg/dia. 


. Vitamina D: vitamina D3 (Calciferol®), 1.200 a 5.000 UI/ 


dia por via IM; 1,25-(OH)-2D (calcitriol), 0,05 a 0,2 mcg/ 
kg /dia por via oral. 


. Vitamina K: 5 a 10 mg/dia via IM; ou por via oral sob a for- 


ma hidrossoluvel (não disponível no Brasil) na dose de 2,5 
a 5 mg/dia. 


. Minerais: 


i. Calcio e fósforo: cálcio elementar por via oral, 25 a 
100 mg/kg /dia; fósforo, 25 a 50 mg/kg /dia; 

ii. zinco: 1 mg/kg /dia de zinco elementar por via oral, 
como solução de sulfato de zinco (10 mg /zinco /mLy); 

iii. selênio: em lactentes, recomendam-se 10 mcg /dia; 
em crianças maiores, 15 a 50 mcg /dia; 

iv. ferro:5 a 6 mg/kg /dia de ferro elementar por via oral; 

v. Deficiência de vitaminas hidrossolúveis: as defi- 
ciências de vitaminas Bl, B6, C e ácido fólico nao 
têm sido reconhecidas clinicamente. Preconiza-se 
empiricamente a administração do dobro das ne- 
cessidades diárias. 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar crianças com doenças hepáticas. 
Diagnosticar a doença hepática crônica. 
Orientar quanto à pesquisa de etiologia e ao 
tratamento. 
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COLESTASE NEONATAL 


Elisa de Carvalho 
Jorge Luiz dos Santos 


Introdução 

A icterícia por predomínio da bilirrubina indireta (BI) em re- 
cém-nascidos (RN) é comum e, na maioria das vezes, fisioló- 
gica; entretanto, o aumento da bilirrubina direta (BD) traduz a 
presença de doença hepatocelular ou biliar e necessita de ex- 
ploração clínica urgente. Nesses casos, o esclarecimento pre- 
coce do diagnóstico etiológico e a instituição do tratamento 
adequado exercem influência decisiva na sobrevida e na quali- 
dade de vida de muitos pacientes. Sendo assim, pode-se con- 
siderar a colestase neonatal uma urgência em gastroenterolo- 
gia pediátrica. 

Colestase é o termo utilizado para descrever os estados pa- 
tológicos que cursam com a redução do fluxo biliar, por altera- 
ções anatômicas ou funcionais do sistema biliar. Consequen- 
temente, os pacientes colestáticos apresentam concentrações 
séricas elevadas de substâncias que habitualmente são excre- 
tadas na bile, como a BD, os sais biliares e o colesterol. Os prin- 
cipais achados clínicos são a icterícia, a hipocolia ou acolia fe- 
cal, a colúria, o prurido e os xantomas; e os laboratoriais são o 
aumento sérico dos sais biliares, do colesterol e da BD. A fre- 
quência da colestase neonatal é difícil de ser avaliada, situan- 
do-se por volta de 1:2.500 nascidos vivos,! e seu diagnóstico 
diferencial inclui um grande número de doenças. 

Como a icterícia é comumente observada nos RN (60 a 
80% dos RN apresentam icterícia na primeira semana de 
vida),? não é raro que este seja um sinal pouco valorizado nes- 
sa faixa etária, o que contribui para o encaminhamento tardio 
do paciente colestático. Assim, é importante a divulgação dos 
conhecimentos que propiciam o diagnóstico precoce desses 
casos. 


O lactente ictérico 

A icterícia consiste na coloração amarelada da pele, escleróti- 
cas e membranas mucosas. É decorrente da deposição da bilir- 
rubina nesses tecidos, quando ela se encontra em níveis eleva- 
dos no plasma (hiperbilirrubinemia). Torna-se clinicamente 
evidente quando a concentração sérica de bilirrubina ultrapas- 


sa 2 a 3 mg/dL na criança maior e 5 mg/dL no neonato.º Como 
a icterícia é ocasionada por uma anormalidade no metabolis- 
mo da bilirrubina, estabelecer os passos da sua formação e ex- 
creção é fundamental para a compreensão do seu diagnóstico 
diferencial. 

A bilirrubina é o principal produto de degradação da heme, 
cujas fontes no organismo são a hemoglobina, a mioglobina e 
as hemoproteinas. A principal fonte de bilirrubina é a hemo- 
globina proveniente da destruição de eritrócitos maduros, a 
qual contribui com cerca de 80 a 85% da produção total. Os 
restantes 15 a 20% são provenientes da destruição prematura, 
na medula óssea ou no baço, de eritrócitos recém-formados, 
da heme não eritroide e de hemoproteinas hepáticas, como 
mioglobina, citocromo e catalases, formados no figado.* 

Em condições fisiológicas, a maioria dos eritrócitos nor- 
mais é sequestrada da circulação após 120 dias de vida, pelas 
células reticuloendoteliais do baço, do fígado e da medula ós- 
sea. Nessas células, ocorre a lise dos eritrócitos e a degradação 
da hemoglobina. A globina é degradada, o anel de ferroproto- 
porfirina é quebrado e o ferro é parcialmente reutilizado para a 
síntese da heme. O produto tetrapirrólico resultante é a bili- 
verdina, que é convertida em bilirrubina pela enzima biliverdi- 
na redutase. Essa forma de bilirrubina é denominada não con- 
jugada ou indireta (BI) e é lipossolúvel. A BIliga-se à albumina, 
forma pela qual é transportada no plasma. A BI é rapidamente 
captada pelo hepatócito e transportada ao retículo endoplas- 
mático, por meio de transportadores, onde é convertida pela 
ação da enzima uridina difosfatase glicuronosiltransferase 
(UGT) em compostos solúveis em água, que são o monoglicu- 
ronato (15% do total) e o diglicuronato (85% do total) de bilir- 
rubina (bilirrubina conjugada ou direta). Esses compostos são 
transportados através da membrana canalicular para a bile, 
processo que requer energia, sendo uma das etapas mais sus- 
cetíveis de comprometimento na vigência de lesão hepática. 
Uma vez excretada do hepatócito para o canalículo biliar, a bi- 
lirrubina é transportada por meio da bile, pelas vias biliares, 
para o intestino (duodeno).* 


Assim, o metabolismo da bilirrubina envolve seis passos 
importantes: a formação da BI nas células do retículo endote- 
lial; o transporte da BI pelo plasma, ligada à albumina; a cap- 
tação da BI pelo hepatócito; a conversão da bilirrubina não 
conjugada em conjugada, no hepatócito; o transporte da bilir- 
rubina conjugada pela membrana biliar; e o fluxo da bilirrubi- 
na pelo sistema biliar até o intestino. A alteração em qualquer 
um desses passos pode ocasionar a icterícia. 

De modo resumido, a icterícia pode ocorrer por: aumento 
da produção da bilirrubina, diminuição de sua captação, redu- 
ção da conjugação pelos hepatócitos e/ou diminuição da sua 
secreção. Os três primeiros processos cursam com elevação da 
bilirrubina não conjugada, enquanto a diminuição da secreção 
biliar se apresenta com aumento da bilirrubina conjugada. As- 
sim, definir se a condição é decorrente do aumento da BI ou 
da BD é o primeiro passo importante para o diagnóstico dife- 
rencial do paciente ictérico. A Figura 1 ilustra o metabolismo 
da bilirrubina e as principais etapas responsáveis pela eleva- 
cao da bilirrubina. 

A Figura 2 descreve os passos para o diagnóstico diferencial 
do lactente ictérico e demonstra que com dois exames de bai- 
xo custo e boa disponibilidade (dosagem de bilirrubinas e reti- 
culócitos), é possível definir o processo responsável pela icte- 
rícia e elaborar o diagnóstico diferencial do caso em questão. 


Ictericia por bilirrubina direta 

De modo diferente da hiperbilirrubinemia indireta, que pode 
ser fisiológica, a elevação da BD correlaciona-se com estados 
patológicos e traduz a diminuição da secreção biliar por doen- 
ça hepatocelular ou biliar. Esses casos requerem exploração 
clínica e laboratorial urgente, e a terapia deve ser iniciada o 
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mais rapido possivel para minimizar as consequéncias da 
doenca em questao e da propria colestase. 

Do ponto de vista fisiopatológico, a colestase desenvolve-se 
quando há uma diminuição do fluxo da bile. Do ponto de vista 
clínico, a colestase manifesta-se não apenas por icterícia, que 
é a “tradução clínica” dos altos níveis séricos de bilirrubina 
conjugada, mas também por colúria, acolia fecal, prurido e 
xantomas. Do ponto de vista laboratorial, o diagnóstico de co- 
lestase é sugerido pela presença: de BD > 1 mg/dL, se o nível 
de BT <5 mg/dL; de BD > 2 mg/dL ou maior que 20% do total, 
se BT > 5 mg/dL.” Além da elevação da BD, observa-se au- 
mento das enzimas canaliculares, gama-glutamiltransferase 
(GGT) e fosfatase alcalina (FA), das concentrações séricas dos 
acidos biliares e do colesterol. Do ponto de vista histopatológi- 
co, na colestase se observam acúmulo de pigmento bilirrubini- 
co nos hepatócitos e canalículos biliares, além de outros acha- 
dos relacionados a etiologia do caso.*° 

Nesse contexto, as sindromes de Dubin-Johnson e de Rotor, 
distúrbios de transmissão autossOmicos recessivos, que cur- 
sam com bilirrubina sérica total em torno de 2 a 7 mg/dL, nao 
caracterizam quadro colestático, pois não existe diminuição da 
secreção biliar, mas apenas uma alteração na excreção da bilir- 
rubina. No caso da sindrome de Dubin-Johnson, ocorre uma 
mutação do transportador canalicular multispecific organic 
anion transporter (GMOAT).’ 

A colestase é considerada neonatal quando se inicia nos 
primeiros 3 meses de vida,® podendo se manter após esse pe- 
ríodo. Acomete entre 1:2.500”º e 1:9.000" lactentes. Assim, é 
um evento relativamente raro, quando comparado a ictericia 
do RN na primeira (60 a 80%) e na segunda (2,4 a 15%)? se- 
manas de vida; decorre, na maioria das vezes, da hiperbilirru- 
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Figura 1 Metabolismo da bilirrubina: etapas mais comumente responsáveis pela elevação da bilirrubina (aumento da 


produção e diminuição da captação, da conjugação e/ou da secreção). 
SRE: sistema reticuloendotelial; RE: retículo endoplasmático; CB: canalículo biliar; P: produção; Ca: captação; Co: conjugação; S: secreção. 
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binemia indireta, associada a icterícia fisiológica e ao aleita- 
mento materno, respectivamente. 

A baixa incidência da colestase neonatal gera uma situação 
clínica perigosa, pois, enquanto o pediatra generalista rara- 
mente atende um bebê colestático em sua prática diária, ele 
será o principal responsável por distinguir a icterícia não co- 
lestática da icterícia colestática, e a falta desse reconhecimen- 
to pode desencadear graves consequências para a saúde do 
bebê enfermo, que poderiam ser de outra forma evitadas ou 
pelo menos minimizadas. 

O momento do diagnóstico da colestase neonatal é um item 
fundamental na condução dos pacientes, pois possibilita a dife- 
renciação das causas intra e extra-hepática, de modo que os pa- 
cientes com lesões obstrutivas mecânicas ao fluxo biliar, como 
a atresia biliar, sejam submetidos a cirurgia corretiva primária 
em tempo adequado, o que melhora o prognóstico pós-opera- 
tório em termos de sobrevida do fígado nativo.’** O diagnóstico 
precoce das doenças metabólicas e infecciosas, potencialmen- 
te tratáveis, possibilita também a instituição das terapêuticas 
para esses distúrbios, antes que seus efeitos hepáticos e em ou- 
tros órgãos, agudos ou crônicos, se tornem irreversíveis. 

O neonato apresenta um pool reduzido de ácidos biliares, o 
qual se expande no decorrer dos primeiros meses de vida. 
Existe uma “colestase fisiológica” no período neonatal, decor- 
rente de metabolismo e transporte imaturos de sais biliares, 
observando-se, nessa faixa etária: a produção de sais biliares 
atípicos, potencialmente colestáticos; a captação reduzida de 
sais biliares pelos hepatócitos; distúrbios nos mecanismos de 
conjugação e sulfatação; e a deficiência na absorção ileal dos 
sais biliares. Isso quer dizer que o recém-nascido apresenta 
uma reconhecida propensão colestática, por imaturidade dos 


Ictericia 


mecanismos relacionados a producao da bile, especialmente 
no que se refere ao metabolismo dos acidos biliares. Por esse 
motivo, doenças que nao ocasionam colestase no adulto o fa- 
zem no lactente, como é o caso da infecção do trato urinário. 
Dessa forma, no período neonatal, a colestase é uma manifes- 
tação clínica frequente e o seu diagnóstico diferencial é amplo, 
englobando doenças com diferentes prognósticos. 


Colestase neonatal: diagnóstico 
O objetivo inicial da abordagem diagnóstica é identificar situa- 
ções que ameaçam a vida e que têm possibilidade de trata- 
mento, como a atresia biliar, as doenças infecciosas (infecção 
por Gram-negativo), as metabólicas (galactosemia, tirosine- 
mia, erro inato do metabolismo dos sais biliares) e as endocri- 
nopatias (hipopituitarismo). Além disso, deve-se ter a preocu- 
pação em minimizar as consequências da colestase, como o 
risco de hemorragia pela deficiência de vitamina K. 
Inicialmente, deve-se identificar a presença do quadro co- 
lestático. Do ponto de vista clínico, a colestase manifesta-se 
por icterícia, hipocolia /acolia fecal, colúria, prurido e xanto- 
mas. Dessas manifestações, a icterícia é o sinal que mais cha- 
ma a atenção do clínico, mas é importante enfatizar que ava- 
liar a coloração das fezes e da urina faz parte da avaliação do 
paciente ictérico, pois auxilia no diagnóstico diferencial entre 
os casos colestáticos e não colestáticos. Isso porque, como a 
BI circula firmemente ligada à albumina, não é filtrada pelos 
glomérulos renais e também não é secretada pelos túbulos re- 
nais, não havendo eliminação urinária da BI. Nesses casos, 0 
paciente não apresenta colúria, e as fezes são coradas, pois a 
drenagem da secreção biliar para o intestino não está compro- 
metida. De modo diferente, quando existe diminuição da se- 
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Figura 2 Diagnóstico diferencial do lactente com icterícia. 
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Obs.: As síndromes de Dubin-Johnson e de Rotor não cursam com diminuição da secreção biliar, mas consistem apenas em alteração na excreção da bilirrubina. 


creção biliar e aumento da BD, uma fração da bilirrubina con- 
jugada não se liga à albumina, ou o faz de maneira reversível, 
sendo filtrada pelos rins e eliminada na urina, o que altera a 
coloração da urina, que se torna com aspecto de chá forte ou 
de coca-cola (colúria) nas crianças maiores, ou de cor amare- 
lada nos RN, os quais normalmente apresentam urina incolor. 
Em relação a cor das fezes, a detecção da hipocolia /acolia fe- 
cal no centro do bolo fecal pode contribuir para o diagnóstico 
precoce dos pacientes colestáticos e, por esse motivo, alguns 
países já estão utilizando a escala colorimétrica das fezes para 
seguimento dos recém-nascidos e lactentes.'*” A Figura 3 
exemplifica as fezes acólicas e a colúria em fralda de paciente 
portador de atresia biliar. 

Os xantomas ocorrem pelo acúmulo do colesterol, enquan- 
to a fisiopatologia do prurido é complexa e ainda não foi total- 
mente elucidada. 

Quando o quadro colestático tem como manifestação clini- 
ca a icterícia, a doença é facilmente reconhecida. Entretanto, 
em alguns lactentes colestáticos, as consequências da defi- 
ciência das vitaminas lipossolúveis podem ser os únicos si- 
nais /sintomas da presença de colestase. Nessas crianças, a 
hiperbilirrubinemia pode não ser clinicamente evidente e o 
atraso no diagnóstico pode causar graves problemas, como a 
hemorragia intracraniana decorrente da deficiência de vitami- 
na K. Assim, as coagulopatias devem ser investigadas nos lac- 
tentes com hiperbilirrubinemia direta, e a administração ime- 
diata de vitamina K deve ser instituída, para possibilitar a 
produção dos fatores da coagulação pelo fígado.” 

Após a identificação da icterícia colestática, procede-se a 
investigação do diagnóstico etiológico. Inicialmente, deve-se 
estabelecer se a patologia é obstrutiva ou não, isto é, se o trata- 
mento será clínico ou cirúrgico. Nos RN e lactentes jovens, in- 
vestigar a possibilidade de atresia biliar é importante, pois a 
correção cirúrgica precoce aumenta as chances de drenagem 
biliar bem-sucedida após a portoenterostomia. 


Diagnóstico diferencial 
Importantes progressos na descoberta de muitas doenças e na 
elucidação de seus mecanismos fisiopatológicos ocorreram nas 





Figura 3 Acolia fecal e colúria em fralda de lactente 
portador de atresia biliar. 
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últimas três décadas. Na década de 1970, o diagnóstico diferen- 
cial do RN com aumento da BD limitava-se a atresia biliar, que 
era responsável por 25% dos casos; as infecções virais, como to- 
xoplasmose, rubéola, citomegalovirus, herpes e outros virus 
(3%); e a algumas doenças genético-metabólicas, como galacto- 
semia, tirosinemia, fibrose cística e miscelânea (7%). Nessa 
época, a maioria dos pacientes (65%) ficava como portadora de 
hepatite neonatal idiopática, um termo conveniente para defi- 
nir os pacientes portadores de colestase, sem causa específica 
ou diagnóstico etiológico. Nas últimas décadas, uma grande 
mudança desse perfil ocorreu graças aos avanços da genética 
molecular, que permitiu o reconhecimento de muitas doenças 
que antes eram classificadas como hepatite neonatal idiopática. 
Os maiores progressos ocorreram no campo dos erros inatos do 
metabolismo e nas alterações genéticas de processos funda- 
mentais do metabolismo ou da função excretora hepática, 
como: alteração da fisiologia da membrana (transporte); bios- 
síntese de ácidos biliares; ou disfunção de organelas. Atualmen- 
te, a atresia biliar continua sendo responsável por 25% dos ca- 
sos de colestase neonatal, enquanto a hepatite neonatal 
idiopática por apenas 15%. Os demais pacientes apresentam: 
deficiência de alfa-l-antitripsina (10%); doenças metabólicas 
(20%); infecções virais (5%); e causas hereditárias de colestase 
intra-hepática, como sindrome de Alagille, colestase intra-he- 
pática familiar progressiva (PFIC, do inglês progressive familial 
intrahepatic cholestasis) e erro inato do metabolismo dos ácidos 
biliares (25%); lembrando que a prevalência das infecções virais 
varia entre as diferentes regiões.!º Dessa forma, os avanços ocor- 
reram especialmente no esclarecimento das doenças metabóli- 
cas e das causas hereditárias da colestase intra-hepática. 

As causas mais comuns continuam sendo a atresia biliar e a 
hepatite neonatal idiopática. A atresia biliar é caracterizada 
por obstrução das vias biliares extra-hepáticas e colangiopatia 
progressiva das vias biliares intra-hepáticas. A hepatite neo- 
natal idiopática constitui distúrbio colestático intra-hepático 
do lactente, sem que se identifique a causa básica. Abrange, 
certamente, diversas doenças ainda não individualizadas.” A 
frequência da hepatite neonatal idiopática varia, portanto, 
com a capacidade diagnóstica dos diferentes centros e, nos 
países desenvolvidos, engloba atualmente cerca de 10 a 20% 
dos casos de colestase neonatal.” Outras causas frequentes de 
colestase neonatal, além das já citadas, incluem: obstrução 
mecânica por cisto de colédoco; infecções; doenças metabóli- 
cas, como galactosemia, hipotireoidismo e tirosinemia; sin- 
drome de Alagille; sepse /acidose; uso de nutrição parenteral 
prolongada (NPT); sindromes colestáticas familiares; e erros 
inatos do metabolismo dos sais biliares. A Tabela 1 descreve o 
diagnóstico diferencial da colestase neonatal. 


Exploração diagnóstica 

Apesar dos avanços nos métodos complementares diagnósti- 
cos, a história clínica completa e o exame físico minucioso 
continuam sendo fundamentais. Os achados variam de ape- 
nas icterícia leve até os sinais de insuficiência hepática grave. 
Na atresia biliar (forma perinatal), a criança, em geral, teve 
bom peso de nascimento, apresenta-se com icterícia, acolia e 
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Tabela 1 Diagnóstico diferencial da colestase neonatal 
Causas intra-hepáticas 


Hepatite neonatal idiopática - mecanismo desconhecido 











Distúrbios da embriogênese 

1. Síndrome de Alagille (defeito do Jagged 1, rarefação biliar 
sindrômica) 

2. Malformação de placa ductal (ARPKD, ADPLD, doença de 
Caroli) 

















Distúrbios da biossíntese e conjugação de sais biliares 

1. Deficiência de 3-0xo-4-esteroide-5-beta-redutase 

2. Deficiência de 3-beta-hidróxi-5-C27-esteroide desidrogenase 
3. Deficiência de oxisterol 7-alfa-hidroxilase 

4. Deficiência de BACAT (hipercolenemia familiar) 











Distúrbios do transporte e secreção por membrana 
1. Distúrbios de secreção canalicular 
Transporte de sais biliares - deficiência de BSEP 
Persistente progressiva (PFIC tipo 2) 
Recorrente benigna (BRIC tipo 2) 
Transporte de fosfolipídios - deficiência de MDR3 (PFIC tipo 3) 
Transporte iônico - fibrose cística (CFTR) 











2. Distúrbios complexos ou multiorgânicos 
Deficiência de FIC (distúrbio na translocação de 
fosfatidilserina) 
Persistente progressiva (PFIC tipo 1, doença de Byler) 
Recorrente benigna (BRIC tipo 1) 
Colangite esclerosante neonatal (defeito nas junções 
oclusivas) 
Disfunção artrogripose-renal-colestase 











Doenças hepáticas metabólicas 

1. Distúrbios glandulares: hipotireoidismo, hipopituitarismo 

2. Com envolvimento do trato biliar: doença de depósito de alfa- 
1-antitripsina, fibrose cística (CFTR) 

3. Sem envolvimento do trato biliar: distúrbios do metabolismo 
dos carboidratos (galactosemia, intolerância hereditária à 
frutose, glicogenose IV, síndrome da glicoproteina deficiente 
de carboidrato); distúrbio do metabolismo dos aminoácidos 
(tirosinemia); distúrbios do metabolismo dos lipídios (doenças 
de Wolman, de Niemann-Pick, de Gaucher); distúrbios do 
metabolismo dos sais biliares secundários (sindrome de 
Zellweger - distúrbio nos peroxissomas); defeito no trânsito 
molecular mitocôndria-citoplasma (deficiência de citrina - 
NICCD); outras (hepatopatias mitocondriais, hemocromatose 
neonatal) 











Infecções congênitas 

Parasítica: toxoplasmose; viral: rubéola, citomegalovirus, 
herpes simples, vírus hepatotrópicos (A, Be C), HIV, parvovírus 
19, varicela, paramixovirus, sepse entérica viral (vírus ECHO, 
coxsackie e adenovirus); bacteriana: sífilis, sepse bacteriana, 
infecção do trato urinário, listeriose, tuberculose 


Distúrbio imune 
Lúpus eritematoso neonatal, hepatite neonatal com anemia 
hemolítica autoimune 














Associada à nutrição parenteral total 


Miscelânea 

Histiocitose X; choque e hipoperfusão; asfixia neonatal; 
associada com obstrução intestinal; hepatite fibrosante com 
leucemia transitória (trissomia do 27) 
































Causas extra-hepáticas 





Atresia biliar 

Cisto de colédoco 

Perfuração espontânea do ducto biliar comum 
Barro biliar e colelitiase 


ARPKD: doença renal policística autossômica recessiva; ADPLD: doença 
hepática policística autossômica dominante; BSEP: bomba de exportação 
de sais biliares; PFIC: colestase intra-hepática familiar progressiva; BRIC: 
colestase intra-hepática benigna recorrente; NICCD: colestase intra- 
hepática neonatal causada por deficiência de citrina; ECHO: vírus orfão 
entérico citopático humano; HIV: vírus da imunodeficiência adquirida; FIC: 
colestase intra-hepática familiar. 


colúria, sem outras alterações do exame físico. Já na forma 
embrionária da atresia biliar (20 a 30% do total), os lactentes 
podem apresentar poliesplenia, cardiopatia congênita, ma ro- 
tação intestinal e situs inversus. Os RN com baixo peso ao nas- 
cimento, microcefalia, púrpura e coriorretinite devem ser sub- 
metidos à pesquisa de infecções congênitas. Alterações 
dismórficas são observadas nas cromossomopatias. A irritabi- 
lidade, os vômitos, a letargia, os sinais de hipoglicemia e a aci- 
dose metabólica chamam a atenção para os erros inatos do 
metabolismo. As anormalidades neurológicas são observadas 
na sindrome de Zellweger, nas mitocondriopatias e como con- 
sequência de complicações, como os episódios de hipoglice- 
mia, hiperamonemia e hemorragia intracraniana. 

Embora os transtornos que causam insuficiência hepática 
fulminante sejam incomuns, um alto grau de suspeição deve ser 
mantido, ja que o diagnóstico precoce e o início imediato do tra- 
tamento são a única esperança de sobrevivência, como ocorre 
nos casos de galactosemia, tirosinemia e hemocromatose. 

Quanto aos exames complementares, como o diagnóstico 
diferencial é amplo, eles devem ser solicitados conforme a 
principal suspeita, direcionada pelos achados clínicos. De 
modo geral, os exames têm dois objetivos diferentes. O pri- 
meiro é avaliar a presença de colestase e definir a gravidade da 
doença e do acometimento hepático. O segundo consiste em 
definir o diagnóstico etiológico. A Tabela 2 ilustra os exames 
solicitados, e a Figura 4, o raciocínio diagnóstico, mediante o 
lactente colestático. A Figura 5 demonstra a coloração das fe- 
zes normais e suspeitas. 


Tabela 2 Abordagem diagnóstica da criança com 
colestase neonatal 


Investigação inicial* 








História clínica e exame físico: completo e detalhado. É 
importante relatar os antecedentes familiares, as condições da 
gestação, o peso de nascimento, a data de início da icterícia e a 
coloração das fezes e da urina 

Exames: hemograma completo, plaquetas, bilirrubina total 

e frações, ALT, AST, FA, GGT, INR, eletroforese de proteínas, 
alfafetoproteina, glicemia de jejum, gasometria, EAS, urocultura 


Avaliação do diagnóstico etiológico 





Ultrassonografia de abdome 

Cintilografia das vias biliares 

Pesquisa de substâncias redutoras na urina 

Espectrometria de massa tandem 

Sorologias (STORCH, vírus Be C) 

Alfa-1-antitripsina sérica (nível sérico e/ou fenotipagem) 

T4e TSH 

Cloretos no suor 

Cariótipo e outros exames, conforme a necessidade de cada caso 
Avaliação oftalmológica: pesquisa de catarata, coriorretinite e 
embriotoxo posterior 

Biópsia hepática 

Outros exames como succinilacetona urinária, dosagem de 
galactose-1-fosfato-uridil-transferase, focalização isoelétrica da 
transferrina, em casos selecionados 


*A investigação inicial estabelece a presença da colestase e avalia a 
gravidade da doença. 

ALT: alanina aminotransferase; AST: aspartato aminotransferase; FA: 
fosfatase alcalina; GGT: gama-glutamiltransferase; INR: índice internacional 
normalizado; T4: tiroxina; TSH: hormônio estimulante da tireoide; EAS: 
exame de elementos e sedimentos anormais na urina; STORCH: sífilis, 
toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e herpes vírus. 


O diagnóstico tardio continua sendo um problema em vários 
centros, mas experiências de outros países têm demonstrado 
que o encaminhamento desses pacientes pode ser melhorado 
por meio do aprimoramento nas práticas médicas e pela ado- 
ção de políticas de saúde. Assim, no Brasil, algumas medidas 
estão sendo adotadas para aumentar a conscientização da sua 
população para a importância do diagnóstico precoce da co- 
lestase neonatal, utilizando sinais de alerta e sistemas de tria- 
gem para atresia biliar, como as campanhas do “Alerta Amare- 
lo” e o uso da escala colorimétrica das fezes para identificar a 
acolia fecal.” A campanha do Alerta Amarelo orienta que todo 
RN que persistir com icterícia com idade igual ou maior que 14 
dias deve ser avaliado do ponto de vista clínico (global e colo- 
ração das fezes e urina) e laboratorial (bilirrubinas). Se as fe- 
zes foram “suspeitas” ou a criança apresentar aumento de BD, 
a criança deve ser encaminhada para serviços especializados. 
Esse procedimento simples conseguiu melhorar o prognóstico 
de pacientes com atresia biliar naqueles paises.” 
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Colestase neonatal: abordagem terapêutica 

A abordagem terapêutica da colestase neonatal tem como ob- 

jetivos: 

e instituir o tratamento específico, se disponivel;®7"4 

e tratar as complicações associadas, como a cardiopatia na sín- 
drome de Alagille e a diarreia na PFIC 1; 

e evitar as consequências da disfunção hepática e da hiperten- 
são porta, se presentes; 

e evitar as consequências da colestase.2? 


O tratamento específico das doenças deve levar em considera- 
ção que algumas opçoes terapêuticas são tempo-dependentes e 
que determinados fármacos podem ser eficazes ou adequados 
apenas em um estágio da doença, como o uso do NTBC [2-(2-ni- 
tro-4-fluorometilbenzoil)-1,3-ciclo-hexanediona | para a tirosi- 
nemia; bem como a correção cirúrgica para atresia biliar. 

As consequências da colestase crônica são graves e inde- 
pendem da etiologia. A retenção dos constituintes da bile e a 


Colestase neonatal 


J 


História clínica, exame físico, avaliação da cor das fezes e da urina 
Hemograma, BTF, ALT, AST, FA, GGT, INR, EAS e urocultura 


o, 


Ultrassonografia de abdome 


V 


Dilatação de vias biliares 
Formações císticas 


VW 
Colangiografia por RM 
Ny 


Cisto de colédoco ou 
causas obstrutivas 


Vv 


Correção cirúrgica 


Sem dilatação das vias biliares 
Presença de cordão triangular 
Vesícula pequena ou ausente 


| 


Biópsia hepática 


D 


Ductopenia 


Síndrome de Alagille 
Erro do metabolismo dos sais biliares 
PFIC1e2 
Deficiência de A1AT 
Colangite esclerosante 
Infecções congênitas 
Fibrose cística 
Hipopituitarismo 
Cromossomopatias 


Transformação gigantocitária 
Desarranjo lobular 
Inflamação 


V U 


Investigar: 
doenças infecciosas, 
metabólicas e genéticas 


V 


Conforme evolução, 
considerar: 
Colangiografia por RM 
Cintilografia de vias biliares 


Proliferação ductular 
Plugs biliares 
Fibrose portal 


Colangiografia cirúrgica 
Portoenterostomia, se 
confirmada atresia biliar 


Repetir biópsia 


YV 


Permeabilidade das vias 
biliares 


E 


Tratamento clínico 





Figura 4 Algoritmo diagnóstico do lactente com colestase. 


mooo 


Comprovada 


Não comprovada 


BTF: bilirrubina total e frações; ALT: alanina aminotransferase; AST: aspartato aminotransferase; FA: fosfatase alcalina; GGT: gama-glutamiltransferase; INR: índice 
internacional normalizado; EAS: exame de elementos e sedimentos anormais na urina; RM: ressonância magnética; PFIC: colestase intra-hepática familiar 


progressiva; A1AT: alfa-l-antitripsina sérica. 
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redução da concentração intraluminar dos sais biliares desen- 
cadeiam uma série de eventos, como a icterícia, o prurido, a 
deficiência de vitaminas e a desnutrição, além de contribuir 
para a progressão da doença hepática, como demonstrado na 
Figura 6.8 O tratamento inespecífico tem como objetivos 
manter o paciente em bom estado nutricional, estimular a co- 


Fezes normais 


ooo 


lerese, controlar o prurido e retardar a progressão para fibrose 
e cirrose. Para tal, utilizam-se medicamentos que atuam sobre 
mecanismos adaptativos das células hepáticas na presença de 
colestase.*”° 

Um alvo terapêutico comum em relação a todas as doenças 
colestáticas é reduzir o acúmulo de ácidos biliares e outros cons- 


Fezes suspeitas 


EE 








Figura 5 Escala cromática das cores das fezes: estabelece as cores de fezes normais e as de fezes suspeitas, em relação à 


presença de colestase neonatal. 


Colestase 


Retenção dos componentes da bile 


V 


1 Ácidos biliares ——> Prurido/hepatotoxicidade 


— 
— 


* Colesterol Xantomatose 


1 Bilirrubina Ictericia 


* Cobre Hepatotoxicidade 


Doenca hepatica progressiva 
Hipertensão porta 
Cirrose hepatica 


| 


Reducao da bile no intestino 


| 


Redução da concentração 
intraluminar de sais biliares 


l 


Má absorção 


Deficiência de Esteatorreia 


vitaminas lipossolúveis 


| 


A => Cegueira noturna 
D => Raquitismo 
E => Degeneração neuromuscular 
K = Coagulopatia 


Desnutrição 


| 


Retardo do 
desenvolvimento 
neuropsicomotor 


Varizes esofágicas 
Hiperesplenismo 


Ascite 


Insuficiência hepática 
Síndrome hepatorrenal 
Síndrome hepatopulmonar 





Figura 6 Complicações da colestase crônica. 
Fonte: adaptada de Carvalho et al., 2007.78 


tituintes da bile nos hepatócitos. Nos distúrbios que afetam o 
canalículo, o objetivo primário é a estimulação da função secre- 
tória e, nas colangiopatias, doenças que envolvem lesão dos co- 
langiócitos, a meta principal é a proteção desse epitélio, espe- 
cialmente nas fases iniciais das doenças. Para isso, são 
empregados fármacos que atuam sobre os mecanismos adapta- 
tivos do organismo a colestase, ilustrados na Figura 7.” 

Outro alvo terapêutico é a redução de complicações da co- 
lestase, como o prurido, a desnutrição e a deficiência de vita- 
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minas lipossolúveis. A Tabela 3 descreve a reposição das vita- 
minas nos quadros colestáticos. 


Considerações finais 

O desenvolvimento de icterícia secundaria a hiperbilirrubine- 
mia direta no período neonatal exige uma avaliação imediata e 
urgente do paciente. O diagnóstico diferencial é cada vez mais 
amplo e heterogêneo, pois várias doenças vêm sendo desco- 
bertas nas últimas décadas. Inicialmente, devem-se avaliar o 


Tabela 3 Recomendações para reposição de vitaminas e micronutrientes no lactente colestático 


Fator nutricional Dose recomendada 


























Vitamina A 


Forma hidrossolúvel: 5.000 a 25.000 Ul/dia, via oral 


Formulação aquosa: 100.000 UI, a cada 2 meses, IM 

Dose tóxica (limite máximo): 1.500 Ul/kg/dia 
*] mcg = 3,33 UI (aplica-se a produtos animais e suplementos. No caso de suplementos vitamínicos em que 
uma parte é de carotenoides, apenas a porcentagem de retinol ou retinil éster, e não a de carotenoides, 
deve ser usada para determinar se a dose excede a dose máxima sem paraefeitos) 











Vitamina D 
25-(OH)-D: 3 a 5 mcg/kg/dia, via oral 


1,25-(0H)-2D (calcitriol): 0,05 a 0,2 mcg/kg/dia, via oral 











Vitamina E 
TGPS: 15 a 25 Ul/kg/dia, via oral 


Alfa-tocoferol: 25 a 200 Ul/kg/dia, via oral 


Observação: dose matinal única com café da manhã (momento de máximo fluxo biliar) ou com pelo menos 
2 horas de intervalo entre medicamentos que interferem na absorção de gorduras (ferro, colestiramina) 











Vitamina K 3a 10 mg, IM, mensal 
Oral: 2,5 a 5 mg/dia 


Controlar com o INR 











Vitaminas hidrossolúveis Dobro da necessidade basal 















































Cálcio 25 a 100 mg/kg/dia (maximo de 19) 
Fósforo 25 a 50 mg/kg/dia (maximo de 500 mg) 
Zinco 1 mg/kg/dia, via oral 




















IM: intramuscular; TGPS: tocoferol-polietilenoglicol 1000 succinato, forma hidrossolúvel; INR: índice internacional normalizado. 
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Fração ductular da bile 


Excreção renal 


Liberação de citocinas 
pelos colangiócitos 


Ação de bactérias colônicas 


Figura 7 Locais de ação das drogas terapêuticas da colestase (a mesma droga pode atuar em mais de um sítio). 1: sobre 
os receptores nucleares reguladores (Rnucl) das diversas etapas da síntese e metabolismo biliares; 2: sobre sistemas 

de hidroxilação e conjugação para hidrossolubilizar sais biliares; 3: sobre o aumento da atividade de transportadores 
(canaliculares e/ou de membrana apical); 4: sobre o efeito tóxico direto sobre colangiócitos (equilíbrio bioquímico da 
bile); 5: sobre o fluxo de bile ductular (diluição e alcalinização da bile); 6: sobre a membrana mitocondrial (inibição 

da apoptose); 7: sobre shunt colepático Chipercolerese); 8: sobre a liberação de citocinas pró-fibrogênicas; 9: sobre 
reabsorção de sais biliares no intestino; 10: sobre a flora intestinal e sua regulação. 


AO: ânion orgânico; BSEP: bile salt export pump; CA: canalículo; DB: dúctulo/ducto biliar; FC: fosfatidilcolina; FS: fosfatidilserina; GSH: glutationa; HCOS: 
bicarbonato; HEP: hepatócitos; MDR: multidrug export pump; MRP: mutlidrug resistance-associated protein; NTCP: sodium (Na*)-taurocholate co-transporter; 


OATP: organic anion transporting protein; SB: sal biliar; SIN: sinusoide. 
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grau da função sintética do fígado, as causas obstrutivas (atre- 
sia biliar), as infecciosas e as metabólicas, que têm tratamen- 
tos específicos. Nos lactentes jovens, a investigação da atresia 
biliar é uma prioridade, pois a correção cirúrgica precoce au- 
menta as chances de drenagem biliar bem-sucedida após a 
portoenterostomia.” Para os demais pacientes, devem-se in- 
vestigar causas conhecidas de colestase intra-hepática, como 
a deficiência de alfa-1-antitripsina e a fibrose cística. Naqueles 
cuja etiologia permanecer obscura, a busca de características 
sindrômicas, documentação de prurido, concentrações séri- 
cas de GGT e ácidos biliares, e uma revisão cuidadosa da bióp- 
sia hepática proporcionarão parâmetros para um agrupamen- 
to inicial em defeitos funcionais. Quanto ao tratamento, além 
do específico para a doença em questão, a nutrição adequada, 
a suplementação com vitaminas lipossolúveis e o uso de agen- 
tes coleréticos podem minimizar os efeitos adversos da coles- 
tase crônica. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender que a colestase neonatal constitui uma 
urgência em pediatria. 

Entender o diagnóstico diferencial da icterícia no 
recém-nascido e no lactente. 


Saber que a icterícia por bilirrubina indireta é comum e 


muitas vezes fisiológica, mas que o aumento da 
bilirrubina direta traduz a presença de doença 
hepatocelular ou biliar. 


Entender que a criança que tem colúria ou acolia fecal, 


em qualquer idade, ou aquela que persiste ictérica 
após 14 dias de vida deve ser avaliada do ponto de 
vista clínico e laboratorial. 


Ter a clareza de que não é correto manter orientações 


como banho de sol e chá de picão para os recém- 


-nascidos e lactentes que apresentam acolia ou colúria, 


bem como para aqueles que persistem ictéricos após 
14 dias de vida, sem uma definição da etiologia. 
Entender a importância da campanha do Alerta 


Amarelo no diagnóstico precoce da colestase neonatal. 
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DOENÇAS METABÓLICAS DO 
FÍGADO NA INFÂNCIA 


Irene Kazue Miura 


Introdução 

As doenças metabólicas são relativamente raras, porém coleti- 
vamente numerosas e apresentam significativas morbidade e 
mortalidade. Apresentam incidência cumulativa de 1:1.500 a 
5.000 nascidos vivos. A prevalência no Reino Unido é de 1:784 
nascidos vivos! e nos EUA 1:800.º No Brasil, é conhecida a in- 
cidência somente de algumas doenças, como da doença da 
urina do xarope de bordo (MSUD), de 1:43.000, e da deficiên- 
cia de biotinidase, de 1:125.000 recém-nascidos vivos. Podem 


Porfiria (4) 
Síndrome de Crigler-Najjar (8) 
Defeitos do ciclo da ureia (4) 
Mucopolissacaridose (8) 
Outros (58) 
Síndrome de Berardinelli (8) am 
58 


Frutosemia OO 


Galactosemia (12) 


Tirosinemia (19) — a 


Doença de Niemann-Pick (25) 


Doença de Wilson (50) 


Doença de Gaucher (53) 


Figura 1 Erros inatos do metabolismo. 





predominar em alguns grupos étnicos, têm grande variabilida- 
de fenotípica e diversidade de manifestações, e a herança 
pode ser autossômica recessiva, autossômica dominante, liga- 
da ao X ou mitocondrial. Na Unidade de Hepatologia do Insti- 
tuto da Criança do Hospital das Clínicas da Faculdade de Me- 
dicina da Universidade de São Paulo (HC-FMUSP), dos 6.668 
atendimentos ambulatoriais realizados no período de 1980 a 
2014, as doenças metabólicas corresponderam a 10,7% dos ca- 
sos; as principais etiologias podem ser vistas na Figura 1. 


Glicogenose (167) 


Deficiência de AIAT (150) 


Fibrose cística (105) Outros 

e Deficiência de LCHAD 

e Acidemia glutárica II 

e Deficiência de 3-0H-3-metilglutaril 

e Gangliosidose 

e Doença do depósito de éster de colesterol 
e Acidemia metilmalônica 

e Síndrome de depleção mitocondrial 

e Deficiência de MCAD 

e MSUD 


AlAT: alfa-l-antitripsina sérica; LCHAD: 3-hidroxiacil-CoA desidrogenase de cadeia longa; MCAD: Acil-CoA desidrogenase de cadeia média; MSUD: doença da 


urina do xarope de bordo (do inglês maple syrup urine disease). 
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O melhor conhecimento das bases moleculares e da pato- 
gênese das doenças genéticas e os avanços tecnológicos, espe- 
cialmente a introdução da espectrometria de massa em tan- 
dem e a análise das mutações, têm permitido o diagnóstico 
preciso e o desenvolvimento de modalidades terapêuticas 
para muitas doenças metabólicas. O diagnóstico e o tratamen- 
to precoces são fundamentais para prevenção de sequelas e 
óbitos e para o aconselhamento genético. 

Até o momento, existem mais de 1.000 defeitos genéticos 
únicos descritos, muitos dos quais envolvem processos en- 
contrados principal ou exclusivamente no figado. O reconhe- 
cimento do seu papel fundamental na manutenção da ho- 
meostase metabólica normal torna fácil compreender por que 
o figado está tão frequentemente envolvido nas doenças me- 
tabólicas. A doença hepática pode se apresentar como hepato- 
megalia, coléstase, insuficiência hepática, cirrose hepática ou 
carcinoma hepatocelular. 

Nos EUA, as doenças metabólicas do figado correspondem 
a 3% de todos os transplantes hepáticos e mais de 20% dos 
transplantes hepáticos pediátricos no período de 1995 a 2000. 


Patogênese das doenças metabólicas do 

figado?* 

Do ponto de vista fisiopatológico, os erros inatos do metabolis- 

mo (EIM) podem ser divididos em três grupos: 

1. Distúrbio na síntese ou catabolismo de moléculas complexas: 
há acúmulo de moléculas parcialmente degradadas que ocasio- 
nam alteração da função dos órgãos afetados. Os sintomas são 
permanentes, progressivos e não relacionados a ingestão de ali- 
mentos. Exemplos: distúrbios dos peroxissomos e lisossomos, 
deficiência de alfa-1-antitripsina (A1AT), distúrbios congênitos 
da glicosilação, erros inatos da sintese de colesterol. 

2. Com defeito enzimático e consequente acúmulo de componen- 
tes tóxicos. Exemplos: distúrbios do metabolismo de aminoaci- 
dos (doença da urina do xarope do bordo, homocistinúria, tiro- 
sinemia tipo 1), acidemias orgânicas, intolerância aos açúcares 
(galactosemia, intolerância hereditária à frutose), defeitos do 
ciclo da ureia, intoxicação por metais (doença de Wilson, he- 
mocromatose) e porfirias. A expressão clinica tem início tardio 
e curso intermitente. Existem intervalos assintomáticos e os si- 
nais clínicos de intoxicação podem ser agudos (vômitos, coma, 
insuficiência hepática, complicações tromboembolicas, etc.) 
ou crônicos (retardo do desenvolvimento, miocardiopatia, etc.). 
Febre, infecções, jejum prolongado e ingestão de alimentos es- 
pecificos podem desencadear a descompensação metabólica. 

3. EIM intermediário, com deficiência na produção ou utiliza- 
ção de energia por defeito no figado, miocárdio, músculo ou 
cérebro. Exemplos: doença do depósito de glicogênio, distúr- 
bios da oxidação de ácidos graxos, distúrbios da gliconeogê- 
nese, acidemias lácticas congênitas e distúrbios da cadeia res- 
piratória mitocondrial. 


Manifestações clínicas 

As manifestações clínicas das doenças metabólicas são tão va- 
riadas quanto as próprias doenças. De modo geral, observa-se 
que a gravidade da doença e a idade de início se relacionam com 


o grau de desequilíbrio bioquímico. Os defeitos que provocam 
acúmulo significativo de toxinas celulares ou que interferem na 
produção de energia tendem a se manifestar no lactente como 
doença grave. Defeitos que causam alteração mais leve dos pro- 
cessos celulares ou que alteram as características da membrana 
do hepatócito podem se evidenciar inicialmente com coléstase. 
As doenças de depósito aparecem, no início, com visceromega- 
lias, seguidas algumas vezes por rápida deterioração neurológi- 
ca. Deterioração hepática súbita e grave na infância tardia é tipi- 
ca de defeitos caracterizados por acúmulo lento de substâncias 
tóxicas. Finalmente, alguns defeitos metabólicos localizados no 
figado causam disfunção de outros órgãos, sem evidências de 
anormalidades hepáticas (p.ex., oxalúria). 
As principais características clínicas e laboratoriais que su- 
gerem a possibilidade de doença metabólica do fígado são: 
e icterícia, hepatomegalia (com ou sem esplenomegalia), dis- 
tensão abdominal, ascite, coléstase, insuficiência hepática; 
e vômitos recorrentes, baixo crescimento /estatura, caracterís- 
ticas dismórficas; 
e disfunção falência cardíaca, odores não usuais, raquitismo, 
catarata; 
e atraso do desenvolvimento /retardo psicomotor, hipotonia, 
deterioração neuromuscular progressiva, convulsões e coma; 
e hipoglicemia, acidose metabólica, hiperamonemia, hiperlac- 
ticemia, cetose, acidemia orgânica, coagulopatia. 


Os EIM com comprometimento hepático podem ser divididos 
em quatro grupos, conforme a apresentação clínica (Tabela 1).º 


Diagnóstico 

O diagnóstico da doença metabólica do fígado, assim como de 
qualquer EIM, baseia-se em alto índice de suspeita, pois as 
manifestações clínicas podem mimetizar infecções, intoxica- 


Tabela 1 Formas de apresentação clínica dos EIM com 
comprometimento hepático 


Apresentação clínica Doenças 








Insuficiência hepática Galactosemia, tirosinemia tipo 1, 
intolerância hereditária à frutose, 
distúrbios da cadeia respiratória, 
hemocromatose neonatal, doença 


de Wilson 





Distúrbios de oxidação de ácidos 
graxos, defeitos do ciclo da ureia, 
acidemias orgânicas, distúrbios da 
cadeia respiratória 


Encefalopatia ou doença 
Reye-like 


Deficiência de A1AT, colestases 
familiares, EIM de ácidos biliares, 
doença de Niemann-Pick tipo 

C, peroxissomopatias, distúrbios 
congênitos da glicosilação, 
deficiência de citrina 


Colestase crônica 





Hepatomegalia ou 
hepatoesplenomegalia 


Galactosemia, tirosinemia tipo 1, 
intolerância hereditária à frutose, 
deficiência de AlAT, doença de 
Wilson, doença de Niemann-Pick, 
doença de Gaucher, doenças do 
depósito lisossomal, doenças do 
depósito de glicogênio, distúrbios 
congênitos da glicosilação 





EIM: erros inatos do metabolismo; AlAT: alfa-l-antitripsina sérica. 


ções, doenças hematológicas e imunológicas. Um EIM deve 
ser considerado no diagnóstico diferencial de qualquer doença 
aguda no período neonatal. Deve-se lembrar que o EIM pode 
se manifestar em qualquer idade, desde o feto até a idade 
adulta. Deve-se considerar doença metabólica passível de tra- 
tamento, principalmente em pacientes agudamente doentes. 
História detalhada e exame físico completo são fundamentais 
na avaliação diagnóstica. 

Deve-se suspeitar de EIM nas seguintes situações: história 
familiar positiva para um distúrbio genético conhecido, mortes 
anteriores inexplicadas ou súbitas em irmãos, abortos de repe- 
tição, consanguinidade, acometimento de meninos na família 
da mãe, retardo de desenvolvimento, episódios recorrentes de 
doença clínica, vômitos intermitentes. É importante detalhar o 
histórico alimentar (época de introdução dos alimentos, prefe- 
rências não usuais, aversão a doces), histórico de circunstan- 
cias provocativas consistentes (jejum ou ingestão de determi- 
nados alimentos, como proteínas ou frutose originando 
sintomas, como exemplos) e listar as medicações utilizadas 
para a correta interpretação dos resultados laboratoriais.”° 

Os achados no exame físico são inespecíficos na maioria 
dos pacientes com EIM, podendo ser até mesmo normal. O 
exame físico deve ser bem detalhado: pesquisar fácies atípica, 
características dismórficas, visceromegalias, icterícia, sinais 
neurológicos, alterações de pele, alterações oculares, limita- 
ção articular, alterações cardíacas, avaliar crescimento e de- 
senvolvimento. Odor anormal pode ocorrer na fenilcetonúria 
(cheiro de urina de rato no suor e na urina), na acidemia isova- 
lérica (cheiro de pés suados no suor) e na leucinose (odor de 
açúcar queimado na urina).”° 

O cuidado da coleta dos exames iniciais é importante, pois 
as alterações podem ser revertidas rapidamente com as pri- 
meiras providências emergenciais. Devem-se coletar todos os 
exames ao mesmo tempo. 

Recomenda-se congelar amostras de plasma, soro e de uri- 
na (estocar a -20°C) ou sangue em papel de filtro para poste- 
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rior investigação ou complementação da investigação diag- 
nóstica antes de iniciar o tratamento. O DNA também pode ser 
estocado para estudo molecular. Considerar coleta de fluidos 
corpóreos e tecidos em caso de óbito para posterior avaliação. 

Alguns EIM podem ser suspeitados ou diagnosticados por 
meio da triagem neonatal. No Brasil, ela inclui pesquisa de fe- 
nilcetonúria, TSH, IRT, hemoglobinopatias, biotinidase e 
17-OH-progesterona. Na Associação de Pais e Amigos dos Ex- 
cepcionais (APAE) de Sao Paulo, a triagem neonatal ampliada, 
que inclui o perfil tandem, permite o diagnóstico precoce de 48 
doenças em papel de filtro. 

Não se pode excluir a possibilidade de EIM somente por 
meio da triagem urinária, que exclui poucas doenças, como: 1) 
reação de Benedict: galactosemia, frutosemia, alcaptonúria, 
sindrome de Lowe; 2) reação do cloreto férrico: fenilcetonúria; 
3) dinitrofenil-hidrazina: fenilcetonúria, doença da urina do 
xarope do bordo; 4) reação do nitrosonaftol: tirosinemia, dis- 
função hepática grave; 5) reação do cianeto-nitroprussiato: 
homocistinúria, cistinúria; 6) reação da paranitroanilina: aci- 
demia metilmalônica; 7) reação do azul de toluidina: mucopo- 
lissacaridose. 

Os exames de investigação iniciais para doenças metabóli- 
cas do fígado podem ser vistos na Tabela 2,2%” e os de investi- 
gação específica na Tabela 3.25 

A Tabela 4 mostra os achados clínicos e laboratoriais de al- 
guns EIM.’ 


Tratamento 

Uma série de estratégias para o tratamento das doenças meta- 
bolicas do fígado pode ser vista na Tabela 5.768 Certas opções 
terapêuticas, que não o transplante hepático, são atualmente 
consideradas como escolha para algumas doenças; outras são 
utilizadas somente para pacientes selecionados e algumas são 
meramente conceituais ou esperanças teóricas para o futuro. 
A Tabela 6 apresenta as doenças metabólicas em que pode 
ocorrer a necessidade de transplante hepático. 


Tabela 2 Exames de investigação iniciais para doenças metabólicas do fígado 














Sangue Gasometria, eletrólitos 
“Anion gap” = (Na + K) - (Cl + HCO.) 
Glicose, lactato, piruvato, amônia 
Hemograma completo 
Enzimas hepáticas 
Colesterol, triglicérides 
Ácido úrico 
Ferritina, capacidade total de ligação do ferro 
Quitotriosidase 
Corpos cetônicos (ácido 3-hidroxibutírico/ácido acetoacético) 
Cromatografia de aminoácidos 
Espectrometria de massa em tandem 
Urina Pesquisa de ácidos orgânicos 
Substâncias redutoras 
Corpos cetônicos, 3-cetoácidos 
Cromatografia de açúcares 
Outros Esfregaço sanguíneo 


Liquor 


ECG, ecodopplercardiograma, USG, TC, RNM 
Mielograma ou biópsia de medula óssea 


Biópsia hepática, pele, músculo 



























































ECG: eletrocardiograma; USG: ultrassonografia; TC: tomografia computadorizada; RNM: ressonância nuclear magnética. 
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Tabela 3 Exames de investigação específica de EIM 


Galactosemia Substâncias redutoras na urina 
Cromatografia de açúcares na urina 
Dosagem da atividade da galactose-1-fosfato 
Uridiltransferase em hemácias 
Estudo molecular 


Tirosinemia tipo 1 Reação do nitrosonaftol na urina 
Pesquisa de succinilacetona no sangue ou na urina 
Estudo molecular 


Intolerância hereditária à Substâncias redutoras na urina 

frutose Cromatografia de açúcares na urina 
Dosagem da frutose-1,6-difosfatase 
Dosagem da frutose-1-fosfato-aldolase 
Estudo molecular 


Hemocromatose neonatal Biópsia de glândulas da mucosa orofaringea/figado 
Siderose extra-hepática na RNM 


Defeitos da cadeia respiratória Lactato, plasma/liquor, análise do DNA mitocondrial 
mitocondrial Biópsia muscular para estudo do DNA, histologia, histoquimica e análise enzimática 


Deficiência de AlAT Dosagem sérica de AIAT 
Fenotipagem para AlAT 
Biópsia hepatica - glóbulos de A1AT PAS-positivos, diástase-resistentes; imuno-histoquimica específica 
para AIAT 
Estudo molecular 


Defeitos na oxidação dos Hipoglicemia nao cetótica 

ácidos graxos Pesquisa de corpos cetônicos na urina 
Pesquisa de ácidos orgânicos e acilglicinas na urina 
Análise do perfil de acilcarnitinas no plasma 
Estudo molecular 


Defeitos no ciclo da ureia Cromatografia de aminoácidos plasmáticos 
Pesquisa de ácidos orgânicos na urina (ácido orótico) 
Estudo molecular 


Acidemias orgânicas Ácidos orgânicos na urina 
Pesquisa de acilcarnitinas no plasma 


Peroxissomopatias Ácidos graxos de cadeia muito longa no plasma 
Di-hidroxiacetona-fosfato aciltransferase, ácido fitânico/pristânico, plasmalógenos 
Morfologia dos peroxissomos no figado/fibroblastos 


Defeitos congénitos da Isoformas da transferrina plasmática 
glicosilação Estudo molecular 
Doença de Gaucher Dosagem da atividade de beta-glicosidase nos leucócitos 


Doença de Niemann-Pick tipos Dosagem da atividade da esfingomielinase ácida em células nucleadas 
AeB Estudo molecular 


Doenca de Niemann-Pick Estudo da esterificação do colesterol 
tipo C Teste de Filipin em cultura de fibroblastos 
Estudo molecular 


Sialidose Dosagem da atividade da neuraminidase lisossomal em cultura de fibroblastos 
Estudo molecular 


Galactosialidose Dosagem da atividade da beta-galactosidase e catepsina A 
Estudo molecular 


Doença de Wolman e do Dosagem da atividade da lipase ácida lisossomal 
depósito de éster de colesterol Estudo molecular 


Mucopolissacaridoses Pesquisa de glicosaminoglicanos na urina (teste de Dorfman) 
Dosagem da atividade enzimática no soro, linfócitos ou cultura de fibroblastos 


EIM dos ácidos biliares Ácidos biliares no plasma e na urina 
Estudo molecular 


Fibrose cística Dosagem de cloro no suor 
Pesquisa das mutações no gene CTFR 


Glicogenose tipo | Dosagem da atividade da glicose-6-fosfatase no fígado 
Estudo molecular 


Glicogenose tipo Ill Dosagem da atividade da amilo-1,6-glicosidase no figado/músculo/leucócitos 
Estudo molecular 


Glicogenose tipo IV Glicogênio anormal no figado/musculos cardíaco e esquelético 
Dosagem enzimática em figado/músculo/leucócitos/fibroblastos 
Estudo molecular 


Doença de Wilson Pesquisa do anel de Kayser-Fleischer 
Ceruloplasmina 
Dosagem de cobre na urina de 24 horas sem e com d-penicilamina 
Dosagem de cobre no tecido hepático 
Estudo molecular 


EIM: erro(s) inato(s) do metabolismo; RNM: ressonância nuclear magnética; AIAT: alfa-l-antitripsina sérica; PAS: periodic acid-shiff; CTFR: regulador de 
condutância transmembrana. 
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Tabela 4 Achados clínicos e laboratoriais de alguns EIM? 


Achados clínicos* AA AO DCU DC DDG DOA DDL DP DM 
Descompensação episódica + ++ + X + - - X 
Anorexia, vômitos, retardo de desenvolvimento X + ++ + X X + + + 
Características dismórficas e/ou malformação de X X - - X X + X X 
órgãos e de esqueleto 

Cabelo anormal e/ou dermatite - X X - - - - - - 
Cardiomegalia e/ou arritmias - - - X X + - 
Hepatoesplenomegalia e/ou esplenomegalia X + + + + + + X 

Atraso de desenvolvimento e/ou neurorregressão + + + X X X ++ + + 
Letargia ou coma X ++ ++ + X ++ - - X 
Convulsões X X + X X X + + X 
Hipotonia ou hipertonia + + + + X + X + X 
Ataxia - X F X a X - - 
Odor anormal X + X - - - - - - 
Achados laboratoriais 

Acidose metabólica X PF + + X + - - X 
Alcalose respiratória - - + - - - - - - 
Hiperamonemia X + ++ X - + - - 
Hipoglicemia X - + + - - 
Disfunção hepática X X + + X X 
Substâncias redutoras X E E + - - - - - 
Cetonas A E A A B/A B A A E/A 


EIM: erros inatos do metabolismo; AA: aminoacidopatias; AO: acidúrias orgânicas; DCU: defeitos do ciclo da ureia; DDG: doenças do depósito de glicogênio; 
DOA: defeitos na oxidação de ácidos graxos; DDL: doenças do depósito lisossomal; DP: deficiência de piruvato desidrogenase; DM: doença mitocondrial. 
* Nem todas as doenças têm todos os achados. Nas doenças com descompensação episódica, os achados clínicos e laboratoriais podem aparecer somente 
durante as crises agudas. Nas doenças progressivas, podem estar presentes na fase precoce. 
++: sempre presente; +: geralmente presente; X: algumas vezes presente; -: ausente; A: apropriado; E: inapropriadamente elevado; B: inapropriadamente baixo. 


Tabela 5 Estratégias para o tratamento das doenças metabólicas 


1. Reposição do produto final/ 
substrato deficiente 


2. Inibição enzimática 


3. Indução enzimática 


4. Remoção do produto tóxico 


5. Restrição do substrato da dieta 


Administração oral de ácidos biliares primários nos EIM de ácidos biliares 
Administração oral de amido cru ou amido cru modificado na glicogenose tipo | 
Administração oral de colesterol na sindrome de Smith-Lemli-Opitz 


Inibição da 4-hidroxifenilpiruvato dioxigenase com NTBC na tirosinemia tipo 1 
Inibição da ALA sintetase com heme na porfiria hepática aguda 


Fenobarbital na síndrome de Crigler-Najjar tipo II 


Quelante de cobre na doença de Wilson 

Estimulação de vias alternativas para excreção de nitrogênio nos defeitos do ciclo da ureia com 
benzoato de sódio e fenilacetato 

Cisteamina para reduzir depósito de cistina na cistinose 


Galactose na deficiência de galactose-1-fosfato uridil transferase 


6. Aumento da degradação 


Frutose na deficiência de frutose-1-fosfato aldolase 


Carbamazepina para estimular a degradação da molécula anômala de AlAT (experimental) 


7. Reposição enzimática 


8. Terapia gênica 


9. Transplante de órgãos 


Imiglucerase, velaglucerase, taliglucerase na doença de Gaucher 

Agalsidase beta na doença de Fabry 

Alglucosidase alfa na doença de Pompe 

Alfa-iduronidase na mucopolissacaridose |, idursulfase na mucopolissacaridose Il, galsulfase na 
mucopolissacaridose VI 


Síndrome de Crigler-Najjar tipo |, defeitos do ciclo da ureia (experimental) 


Medula óssea: doenças do depósito lisossomal 

Renal: cistinose, hiperoxalúria tipo | 

Transplante hepático: os EIM são causas de doença hepática aguda ou crônica, podendo se 
manifestar como hepatite fulminante, cirrose ou hepatocarcinoma. O transplante hepático 

pode corrigir o defeito metabólico, restaurando o fenótipo normal e levando à cura funcional 
(deficiência de A1AT); deve-se substituir o órgão lesado (nos EIM que levam a cirrose hepática), 
impedir o aparecimento de doenças malignas (tirosinemia tipo |), impedir a deterioração de outros 
órgãos (doença de Crigler-Najjar do tipo | e hiperoxaluria tipo |). A Tabela 6 mostra algumas 
doenças metabólicas que podem necessitar de transplante hepático? 


EIM: erros inatos do metabolismo; NTBC: nitisinona [2-(nitro-4-trifluorometilbenzoil)-1,3-ciclo-nexanodiona]; ALA: ácido delta-aminolevulínico; ATAT: alfa-1- 


antitripsina sérica. 
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Com lesão hepática 


Tabela 6 Doenças metabólicas que podem necessitar de 
transplante hepático 


Deficiência de AIAT 
Doença de Wilson 
Tirosinemia do tipo | 
Glicogenoses |, Ill e IV 
Porfirias hepáticas 
Galactosemia 
Hemocromatose 

Fibrose cistica 
Colestases familiares 
Doenca de Niemann-Pick 





Sem lesão hepática 


Síndrome de Crigler-Najjar do tipo | 
Hiperoxalúria do tipo | 
Hipercolesterolemia familiar 
Doenças do ciclo da ureia 
Deficiência de proteínas Ce S 
Hemofilia A 

Cistinose 

Doença da urina do xarope de bordo 
Cleucinose) 

Defeitos de beta-oxidação 





AlAT: alfa-l-antitripsina sérica. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Saber que as doenças metabólicas são relativamente 
raras, porém coletivamente numerosas e apresentam 
significativas morbidade e mortalidade. 

Reconhecer que o alto índice de suspeita é 
fundamental para o diagnóstico e o tratamento. 
Compreender que o diagnóstico preciso permite o 
aconselhamento genético. 

Reconhecer que o tratamento precoce pode salvar 
vidas e frequentemente resulta em recuperação 
completa. 


Encaminhar ou consultar centros especializados o mais 


rapidamente possível. 

Saber que certas opções terapêuticas, que não o 
transplante hepático, são atualmente consideradas 
como escolha para algumas doenças. 
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PANCREATITES 
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Juliana Cristina Eloi 


Introdução 

A pancreatite em pediatria não é tão frequente como entre 
adultos, mas provavelmente existe um subdiagnóstico, o que 
requer um alto índice de suspeita pelo pediatra. A pancreatite 
é uma doença caracterizada pela inflamação do pâncreas no 
contexto clínico de dor abdominal. Habitualmente, é acompa- 
nhada de elevação dos níveis de amilase e lipase pancreáticas 
e imagens sugestivas de lesão pancreática. 

O INSPPIRE (International Study Group of Pediatric Pan- 
creatitis: In search for a cure) foi formado em 2010 para padro- 
nizar as definições, desenvolver algoritmos de diagnóstico, in- 
vestigar fisiopatologia da doença e design de estudos 
multicêntricos prospectivos em pancreatite pediátrica.! Esse 
grupo de estudos representa a primeira iniciativa de criar uma 
abordagem multicêntrica para caracterizar sistematicamente 
a pancreatite em crianças. 

As pancreatites em pediatria podem ser classificadas em: 
aguda, recorrente aguda e crônica.» A pancreatite aguda (PA), 
geralmente é um transtorno autolimitado que provoca nau- 
seas, vômitos, dor abdominal e elevação de enzimas, com ex- 
tensão variável a outros tecidos locais e órgãos a distancia.’ Se 
o processo inflamatório for progressivo, pode causar pancrea- 
tite crônica, com alterações morfológicas, como destruições 
focais, segmentares e difusas e perda de funções endócrina e 
exócrina do pancreas. A taxa de mortalidade da pancreatite 
hemorrágica necrosante é relativamente elevada. 

Existe uma forma de pancreatite que normalmente se ma- 
nifesta durante a infância entre membros de uma família afe- 
tada, chamada de pancreatite hereditária, e é uma doença au- 
tossômica dominante, caracterizada por episódios recorrentes. 

Estudos de Nydegger,* Werlin et al.” e Oliver® sugerem a 
ocorréncia de um aumento do numero de casos novos de PA 
em crianças. Entretanto, é dificil calcular a incidência e a pre- 
valência reais da pancreatite no Brasil, porque, em sua maio- 
ria, os relatos apresentados são de casos individuais ou de pe- 
quenos grupos. Acredita-se que a PA seja o transtorno 
pancreático mais frequente. 





Fisiopatologia 
Apesar das diferentes causas de pancreatites, o quadro clínico 
segue um padrão similar. O passo inicial, seja de origem trau- 
mática, infecciosa ou metabólica, é a lesão das células dos áci- 
nos pancreáticos por ativação prematura das enzimas digestó- 
rias dentro das células.” Sinais de cálcio não fisiológicos 
aberrantes no interior das células acinares do pâncreas são ge- 
rados em primeiro lugar, seguindo-se a activação prematura 
de pró-enzimas pancreaticas.”° 

O pancreas sintetiza mais de 20 proteinas: elastase, fosfoli- 
pase, proteases (como tripsina, quimotripsina e carboxipepti- 
dase), além de hidrolases lisossômicas. As hidrolases lisossô- 
micas, ao serem ativadas e liberadas por causa de uma lesão 
pancreática inicial (infecção, trauma, obstrução, etc.), produ- 
zem uma cascata de eventos (Figura 1). 


Lesão 
pancreática 
l 
Ativação e liberação enzimática 
Tripsinogênio, lipase, elastase, 
quimiotripsinogênio, fosfolipase, A2 


— + 


Tecido peritoneal e 
pancreático 
Peritonite, trombose, 
abscesso 


Ativação leucocitária 
Elastase, protease, 
citocinas, IL-1, IL-6, IL-8, 
interferon, outros 


Pâncreas 
Edema, 
inflamação, 
necrose, 
hemorragia 


Ativação endotelial 
e neutrófica 
Leucócitos 


Insuficiência 
orgânica (SIRS) 


Destruição tecidual 


Figura 1 Cascata de eventos inflamatórios. 
IL: interleucina; SIRS: síndrome da resposta inflamatória sistêmica. 
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As células danificadas atraem células inflamatórias, ativan- 
do o sistema de complemento, com a liberação de citocinas 
(IL-1, IL-6, IL-8, interferon, fator de ativação plaquetária), ra- 
dicais livres e demais substâncias vasoativas. Esse processo 
lesa o pâncreas diretamente, originando edema, isquemia e 
necrose e, assim, também pode extravasar para a cavidade pe- 
ritoneal e o tecido retroperitoneal, produzindo irritação, abs- 
cessos e necrose intensa.*"* 

Em casos graves, dependendo da lesão tecidual e da ativa- 
ção do processo inflamatório concomitante, as manifestações 
sistêmicas como febre, hipotensão, taquicardia e hipóxia são 
decorrentes da insuficiência de múltiplos órgãos, provocando 
a sindrome da resposta inflamatória sistêmica (SIRS). 


Etiologia 
As causas mais frequentes de pancreatite são: doenças sistê- 
micas ou metabólicas, trauma, fármacos, doenças do trato 
pancreatobiliar, doenças infecciosas e idiopáticas. Juntas, elas 
atingem aproximadamente 70% do total (Tabela 1).’ 

Na Tabela 2, ha uma comparação das etiologias descritas 
em quatro trabalhos publicados, todos com grande série de ca- 
sos em criancas.*’”® 


Trauma 

O trauma contuso no abdome é a principal causa de pancreatite 
em pediatria. Geralmente, origina-se de acidentes de carro ou bi- 
cicleta, queda de objetos sobre o abdome ou queda de abdome so- 
bre objetos contundentes, mas pode também ser decorrente de 
maus-tratos. A lesão varia, em gravidade, de casos leves com he- 
matoma menor até a coexistência de lesões intra-abdominais, por 
exemplo, ruptura ductal ou hematoma duodenal. 


Doenças metabólicas ou sistêmicas 
Cada vez mais, são identificados casos de pancreatite ligada a 
outras doenças, principalmente em crianças pequenas. A fi- 


Tabela 1 Causas mais frequentes de pancreatite aguda e 
crônica em crianças? 




















Trauma Radioterapia, maus-tratos, CPRE, trauma 
cirúrgico, trauma fechado 
Infecções Coxsackie B, parotidite, vírus Epstein- 


-Barr, rubéola, varicela, micoplasma, 
ascaris, enterovirus, malária, paludismo, 
citomegalovirus 









































Doencas autoimunes, erros inatos 
do metabolismo, diabete melito, 
hiperlipidemias, hipertrigliceridemia, 
deficiência de alfa-l-antitripsina, 
fibrose cística, doenças do colágeno, 
desnutrição, realimentação, síndrome de 
Shwachman-Diamond, hipercalcemia 


Doenças sistêmicas e 
metabólicas 









































Anatômicas e 
obstrutivas 


Obstrução do trato biliar, anomalias do 
trato biliar, pancreas divisum, pâncreas 
heterotrófico, pâncreas anular, doença 
ampular, pós-operatório, tumor, cistos 
de duplicação, complicação de CPRE, 
hipoplasia de pâncreas 


Hereditária 





Tipo |, tipo II 




















CPRE: colangiopancreatografia retrógrada endoscópica. 


brose cística, doença hereditária mais frequente que afeta o 
pancreas exócrino, pode desenvolver-se por tamponamento 
dos condutos pancreáticos, causando um quadro de pancrea- 
tite aguda ou crônica. 

Hiperlipidemias, acidemias orgânicas, diabete melito, hi- 
percalcemia e doenças autoimunes (Tabela 1) também têm 
sido correlacionadas com episódios de pancreatite. 


Medicamentos e tóxicos 

O ácido valproico e os corticosteroides talvez sejam os fárma- 
cos mais relatados como causadores de pancreatite em crian- 
cas. Entretanto, não estão totalmente esclarecidos os meca- 
nismos pelos quais se estabelece a lesão pancreática em 
muitos deles (Tabela 3). 


Infecções 

Vários microrganismos podem ocasionar pancreatite, em par- 
ticular os vírus, sendo os mais frequentes: vírus da parotidite, 
coxsackie, citomegalovírus e vírus da varicela. A infestação in- 
testinal por Ascaris lumbricoides também pode causar pan- 
creatite, mas por mecanismo obstrutivo do ducto pancreático 
(migração do parasita). As bactérias raramente causam PA. 


Anomalias congênitas/obstrutivas 

Muitas anomalias congênitas da árvore pancreatobiliar foram 
descritas, além de outros distúrbios que causam obstrução dessas 
vias. Entre as mais frequentes, estão: cisto de colédoco, pancreas 
divisum, pancreas anular e tumores. As anomalias congênitas es- 
tão presentes em aproximadamente 6,5% dos pacientes com PA 
e em 10,9% daqueles que desenvolvem pancreatite crônica. 

A coledocolitiase, frequente causa de pancreatite entre 
adultos, raramente é observada em crianças e apresenta-se 
quase exclusivamente em pacientes portadores de hemoglobi- 
nopatias, intestino curto ou que recebem nutrição parenteral 
total prolongada. 


Tabela 2 Etiologia de pancreatite em crianças (%) 
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CPRE: colangiopancreatografia retrógrada endoscópica. 


Idiopática 

Aproximadamente 25% dos casos não têm etiologia possível 
de ser identificada. É importante descartar, nessas crianças, 
doenças autoimunes, hereditárias ou com distúrbios metabó- 
licos. 

Recente estudo sugere que pacientes com fibrose cística 
que contêm mais de uma mutação do regulador de condutan- 
cia transmembrana (CFTR) têm um risco relativo aumentado 
de desenvolver pancreatite crônica idiopática. 


Quadro clínico 

A pancreatite não é uma das causas mais comuns de dor abdo- 
minal na infância. Dessa forma, requer um alto índice de sus- 
peição para o diagnóstico. A história de trauma abdominal, a 
exposição a doenças infecciosas, o uso de drogas, assim como 
a história familiar para identificação de condições metabólicas 
ou hereditárias que possam estar associadas à pancreatite, po- 
dem sugerir essa possibilidade diagnóstica." 

A dor abdominal é o sintoma mais comum, podendo ser de 
início súbito ou insidioso, e com duração e intensidade variá- 
veis. A localização geralmente é em região epigástrica; no en- 
tanto, pode ser em quadrante superior direito ou periumbilical. 
A típica irradiação para as costas, observada em adultos, está 
presente em menos de 10% das crianças.” Outros sintomas po- 
dem estar presentes, como vômitos (biliosos ou não), náuseas 
e anorexia.” A alimentação costuma ser um fator agravante da 
dor e dos vômitos. 

Um dos sinais clínicos frequentes é a distensão abdominal, 
observada principalmente após 2 a 3 dias do início dos sinto- 
mas. A criança pode assumir uma posição de flexão dos joe- 
lhos e do quadril (posição fetal) para o alívio da dor. Irritabili- 
dade ou prostração costumam fazer parte do quadro clínico.” 

A apresentação clínica da PA varia de acordo com a faixa 
etária. Uma coorte conduzida por Park et al. comparou crian- 
ças de O a 2 anos com crianças e adolescentes de até 20 anos e 
demonstrou que apenas 43% das crianças menores apresenta- 
ram os sinais e sintomas clássicos (dor abdominal e irritabili- 
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dade), e somente 29% apresentaram vômitos. Além disso, 
apresentaram um nível sérico maior de lipase que de amilase.” 

É importante que seja realizado um exame físico cuidadoso 
para tentar estabelecer o diagnóstico diferencial entre pan- 
creatite e outras causas de dor abdominal. A febre geralmente 
é baixa, e taquicardia e hipotensão também podem ser obser- 
vadas durante a evolução clinica.’ 

Em casos de envolvimento sistêmico ou complicações, é 
possível haver deterioração fulminante com choque, presença 
de massa abdominal, disfunção respiratória por efusão pleu- 
ral, icterícia ou ascite.? Na pancreatite hemorrágica grave, po- 
dem ser observados os sinais de Cullen (coloração azulada pe- 
riumbilical) e Grey Turner (coloração azulada nos flancos), 
secundários a equimoses por hemorragia nos planos faciais.” 

A Tabela 4 sumariza os sinais e sintomas encontrados na 
pancreatite aguda.” 

Os sinais prognósticos identificados por Ranson, em 1974, 
são amplamente utilizados em adultos; no entanto, não há es- 
tudos que validem esses critérios na faixa etária pediátrica. 

Em 2002, DeBanto et al. propuseram um escore de avalia- 
cao de severidade de PA em crianças. Os parâmetros propos- 
tos foram: idade (< 7 anos), peso (< 23 kg), contagem de leucó- 
citos (> 18.500), LDH na admissão (> 2.000), cálcio nas 
primeiras 48 horas (< 8,3 mg/dL), albumina sérica nas pri- 
meiras 48 horas (< 2,6 g/dL), sequestro de líquidos (> 75 mL/ 
kg/48 h) e aumento do nitrogênio ureico em 48 horas (> 5 mg / 
dL). Utilizando como ponto de corte de gravidade três critérios 
alterados, em comparação com os escores de Ranson e de 
Glasglow, esse novo critério havia evidenciado melhor sensibi- 
lidade e melhor valor preditivo negativo. A especificidade e o 
valor preditivo positivo foram levemente inferiores.” Recente 
publicação repetiu esse estudo e a especificidade e o valor pre- 
ditivo positivo no escore pediátrico não foram superiores 
aqueles dos escores de Ranson e de Glasgow modificado." 
Apenas o valor preditivo negativo foi quase igual entre os três 
escores. Contudo, o escore pediátrico composto desses oito 
itens mostrou a mesma habilidade para predizer a gravidade e 


Tabela 3 Medicamentos e tóxicos associados à pancreatite?*”! 























































































































Anti-inflamatórios não Diazóxido Isoniazida Propoxifeno 

hormonais 

Anticoagulantes Didanosina L-asparaginase Ranitidina l 

Azatioprina Didesoxicitidina Meprobamato Rifampicina 

Cálcio Difenoxilato Mesalamina Salicilatos 


























Carbamazepina Enalapril 


Metronidazol 











6-mercaptopurina 





























Ciclofosfamida Eritromicina 


Nitrofurantoina 


Sulfassalazina 





















































































































































































































































Cimetidina Estrogeno Opiaceos Sulfonamidas 

Cisplatina E ETT Organofosforados Sulindaco 

Citosina Furadantina Penicilina Tetraciclina 

Clonidina Furosemida Pentamidina Veneno de aranha ou de escorpião 
Clortalidona Heroína Piroxicam Vincristina 

Colestiramina Histamina Procainamida o 


Vitamina D 























Corticosteroides Indometacina 




















Propiltiouracil 
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Tabela 4 Sinais e sintomas de pancreatite 


Sintomas Sinais 





Dor abdominal Distensão da parede abdominal 










































































Anorexia Alteração no sensório 
Náusea Diminuição ou ausência de trânsito intestinal 
Vômito Hipotensão ou choque 






































Coma (raro) Febre baixa 


























Dispneia (raro) Efusão pleural 








Ascite 














Oligúria 











Disfunção respiratória 


























Sinal de Grey Turner 


























Sinal de Cullen 























o prognóstico de PA, como nos dados apresentados por 
DeBanto et al., em 2002.’ 

Os índices tomográficos são utilizados amplamente na 
classificação de gravidade da pancreatite em adultos. Lautz et 
al. também reportaram que o índice tomográfico foi superior 
ao escore clínico para determinar o risco de crianças com PA 
desenvolverem complicações sérias.” 


Diagnóstico 

Investigação laboratorial 

O diagnóstico baseia-se em uma combinação de achados clini- 
cos, bioquímicos e exames de imagem. Em 1992, na conferên- 
cia de Atlanta, foram desenvolvidos os critérios diagnósticos, 
considerando a população de adultos. Esses critérios também 
são utilizados em crianças e devem estar presentes pelo me- 
nos dois de três: dor abdominal, nível sérico de amilase ou li- 
pase três vezes o valor de referência e/ou sinais radiológicos 
que corroboram o diagnóstico clínico." 

Devem-se coletar hemograma completo, painel bioquímico, 
amilase e lipase. Costumam estar presentes leucocitose, com 
desvio a esquerda, e elevação da hemossedimentação, da gli- 
cemia, da fosfatase alcalina, das aminotransferases (ALT e 
AST) e das bilirrubinas. Hipoxemia com hipoalbuminemia, hi- 
pocalcemia e azotemia, com elevação da glicose e desidroge- 
nase lática, refletem doença mais progressiva e deterioração 
pancreática hemorrágica.” 


Amilase sérica e urinária 
Embora tenha, relativamente, baixas sensibilidade e especifi- 
cidade (75 a 92% e 20 a 60%, respectivamente), a amilase séri- 
ca é o exame mais solicitado no diagnóstico da PA; no entanto, 
nao deve ser utilizado isoladamente.! Costuma elevar-se de 2 a 
12 horas do início do quadro. Nos casos não complicados, 
mantém-se elevada de 2 a 5 dias. Uma elevação protraída deve 
levar a suspeição de pseudocisto ou macroamilasemia. O nível 
sérico de amilase três vezes o normal deve ser considerado sig- 
nificativo para o diagnóstico. 

Como a amilase é eliminada pelos rins, a amilase urinária 
pode permanecer elevada 24 horas após a normalização dos ni- 
veis séricos. A hiperamilasemia resulta também de muitas doen- 


ças de origem não pancreatica. Ha relatos na literatura de inci- 
dência de 40% dos casos de pancreatite com níveis de amilase 
normais. A lipemia pode interferir na determinação da amilase, 
e a destruição acinar total resultar em uma amilasemia normal. 

As condições que podem estar associadas a elevação sérica 
da amilase pancreática são: aneurisma de aorta abdominal, 
apendicite, obstruções do ducto biliar, doença do trato biliar, 
coledocolitiase, colangiopancreatografia retrógrada endoscó- 
pica (CPRE), infarto intestinal, perfuração ou obstrução do 
ducto pancreático, tumores pancreáticos, úlcera péptica per- 
furada, peritonite, pseudocisto de pâncreas, entre outros.’ 

A amilase sérica também pode estar elevada, secundaria a: 
anorexia nervosa, bulimia, parotidite infecciosa, alguns tumo- 
res, pneumonia, obstrucao salivar, salpingite, trauma, alcoo- 
lismo, cirrose, fibrose cistica, cetoacidose diabética, drogas, 
traumatismo cranioencefalico, hepatite, uso de heroina, ma- 
croamilasemia, opiaceos, insuficiéncia renal, transplante re- 
nal e gravidez ectópica rota. Normalmente, 60% da amilase 
sérica é salivar, e o restante é pancreatico.’ 

A mensuração dos níveis séricos de isoamilase permite di- 
ferenciar a origem pancreática ou salivar da amilase. 

A depuração de amilase /depuração da creatinina é calcula- 
da conforme a fórmula: (amilase urinária x creatinina sérica) / 
(amilase sérica x creatinina urinária) x 100. A relação normal é 
de 1 a 4% e, quando acima de 6%, é considerada anormal. A 
razão aumentada na pancreatite é decorrente do aumento da 
depuração renal de amilase em relação a creatinina, pela dimi- 
nuição da reabsorção tubular renal da amilase na PA. Esse tes- 
te não é específico e, em muitas outras condições de hiperami- 
lasemia, a razão pode estar aumentada. 


Lipase 

O nivel sérico de lipase apresenta sensibilidade de 86 a 100% e 
especificidade clinica de 50 a 99%. Permanece elevado no plas- 
ma por um periodo mais longo que a amilase, comecando a au- 
mentar 4 a 8 horas após o início dos sintomas, com pico em 24 
horas e diminuição após 8 a 14 dias. Estudo conduzido por Coffey 
et al. demonstrou que o aumento no nível sérico de lipase contri- 
buiu mais frequentemente para o diagnóstico que os outros tes- 
tes, e que a combinação com exames de imagem melhora o ren- 
dimento no diagnóstico. Os mesmos autores, avaliando 
marcadores laboratoriais para determinar escores preditivos para 
pancreatite grave em crianças, observaram uma elevação de sete 
vezes o valor da normalidade nos níveis de lipase nas primeiras 
24 horas de evolução como determinante no quadro clínico.” 

A determinação concomitante dos níveis séricos de amila- 
se e lipase aumenta a sensibilidade clinica para o diagnóstico 
de pancreatite em 94%. A lipase também se encontra elevada 
em outras situações clínicas como: tumor de pâncreas, esofa- 
gite, macrolipasemia, hipertrigliceridemia, dor abdominal não 
pancreática, insuficiência renal e colecistite aguda. 


Triosina catiônica imunorreativa, elastase 
pancreática e fosfolipase A2 

São enzimas pancreáticas que mostram maior sensibilidade 
que a amilase e a lipase e, correlacionam-se à gravidade da 


doença. Infelizmente, exames para a sua dosagem não estão 
disponíveis em muitos centros diagnósticos.” 


Exames de imagem 

Radiografia 

Radiografias convencionais têm valor limitado no diagnóstico 
de pancreatite. Embora não seja o exame de escolha, pode 
apresentar alguns sinais que levam à suspeição do diagnóstico, 
conforme descrito na Tabela 5. Deve ser realizada radiografia 
de tórax em todos os casos suspeitos de PA para determinação 
do envolvimento diafragmático ou de complicações pulmona- 
res. A presença de líquido no espaço pleural pode ser visível 
nas radiografias de tórax, sendo uma complicação indicativa 
de pancreatite grave.” 

O estudo contrastado do trato gastrointestinal superior ra- 
ramente fornece informações benéficas e tem sido abandona- 
do. A maior indicação de estudos com bário é a detecção de al- 
terações passíveis de estarem associadas com PA, como: 
anomalias duodenais, pâncreas anular, obstrução intestinal e 
tumores abdominais. 


Ultrassonografia 

A ultrassonografia é atualmente a mais frequente técnica utiliza- 
da na avaliação preliminar de crianças com dor abdominal com 
suspeita de pancreatite. É útil não só no diagnóstico, mas na iden- 
tificação e monitoração dos pacientes com desenvolvimento de 
complicações locais. Os dois maiores sinais são aumento do volu- 
me pancreático e diminuição do padrão ecogênico.!? 

Quando comparada a radiografia de abdome, a ultrassono- 
grafia permite avaliar melhor as alterações no volume, nos 
contornos e na textura pancreáticos, assim como a presença 
de dilatação nos ductos, pseudocistos, abscessos, ascite e as- 
sociação com litiase. A drenagem aspirativa do pseudocisto 
pancreático pode ser feita por via percutânea, guiada por ul- 
trassonografia. O pseudocisto infectado também pode ser dre- 
nado por essa técnica. É uma técnica segura, não expondo a 
criança a radiação ionizante; mais barata; e não requer uso de 
anestesia ou sedação.! 


Tomografia computadorizada (TC) 
A TC é reservada para situações em que a ultrassonografia é 
tecnicamente insatisfatória ou quando se requer melhor defi- 


Tabela 5 Achados radiológicos em pancreatite 


Radiografia de tórax Radiografia de abdome 








Atelectasias Alça sentinela 

















Infiltração basilar Dilatação do colo transverso 
































Ausência de ar no colo 
descendente 


Elevação de 
hemidiafragma 





























Efusão pleural direita [leo generalizado 








Borramento da margem direita do 
psoas 


Efusão pericárdica 









































Edema pulmonar Calcificações pancreáticas 



































Gás peripancreático extraluminal 
































Pseudocisto pancreático 
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nição anatômica. É particularmente usada nos pacientes com 
trauma abdominal, em que múltiplos órgãos podem ser exa- 
minados, e também na avaliação das complicações da pan- 
creatite, como na formação de pseudocisto, abscesso pancreá- 
tico ou alargamento do ducto.” 

A TC com contraste identifica o desenvolvimento de necrose 
peripancreatica por mapear defeitos de perfusão pancreática.” 


Colangiopancreatografia por ressonância 
magnética (CPRM) 

A CPRM tem evoluído na última década e é considerada equi- 
valente a CPRE para o diagnóstico de muitas condições pan- 
creáticas e biliares. Ela identifica o ducto biliar comum em 
96% dos pacientes, detectando cálculos, inclusive menores 
que 3 mm, com uma sensibilidade de 71 a 100%. A visualiza- 
ção do ducto pancreático menor é possível em mais de 80% 
dos pacientes. 

A CPRM tem a vantagem em relação a CPRE na delineação 
da configuração ductal do pancreas divisum, porque pode mos- 
trar o ducto pancreático dorsal dominante na sua totalidade. Na 
CPRE, usualmente é limitada a opacificação do ducto ventral 
por introdução de cânula na papila maior. A CPRM pode detec- 
tar dilatação, pseudocisto e defeitos de enchimento ductal (in- 
cluindo cálculo, agregados de mucina ou barro biliar). 


Tratamento 

O reconhecimento precoce nos casos de PA é fundamental 
para introduzir as medidas de suporte e terapêuticas adequa- 
das, de modo a reduzir a morbimortalidade dos pacientes com 
a doença. Os aspectos mais importantes no tratamento da PA 
sao hidratação, analgesia e nutrição.*” 

Dessa forma, a reposição de líquidos inicial minimiza a le- 
são orgànica por isquemia e reperfusao, restaurando, assim, o 
volume intravascular e melhorando a oferta de oxigênio para 
os tecidos. Recomenda-se a rápida hidratação das crianças 
que apresentam algum grau de desidratação ou hipotensão no 
exame físico, que tende a ser raro e tardio nesse grupo de 
doentes. A hidratação endovenosa deve ser iniciada com uma 
solução cristaloide, de preferência solução salina fisiológica 
(em comparação com Ringer lactato, por sua mais elevada os- 
molaridade), em alíquotas de 20 mL/kg a cada 20 a 30 minu- 
tos. Avaliações subsequentes são importantes, até que sejam 
revertidos os sinais de desidratação no exame físico e outros 
parâmetros sejam normalizados, como diurese (acima de 1 
mL/kg/hora), frequência cardíaca, pulso e enchimento capi- 
lar. Devem ser mantidas soluções isotônicas com a oferta hi- 
drica entre 80 e 100% da necessidade basal, até que se inicie a 
nutrição enteral (NE) ou parenteral (NP).*"° 

A dor abdominal é altamente prevalente em pacientes com 
PA, sendo o principal sintoma que requer tratamento inicial. A 
presença de dor é também um importante parâmetro de 
acompanhamento. Se a criança está sem dor, com sinais vitais 
estáveis, provavelmente a evolução é favorável, mesmo que as 
enzimas pancreáticas estejam elevadas. Analgésicos comuns 
podem ser insuficientes, considerando a intensidade da dor, 
sendo importante a reavaliação constante de dor. A adminis- 
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tração de morfina pode ser necessária; no entanto, a utilização 
de doses altas desse medicamento deve ser evitada em razão 
da ocorrência de náusea e vômitos, além da contração dos es- 
fincteres de Oddi, o que pode piorar a pancreatite. O tramadol 
ou a meperidina costumam ser utilizados, apesar de serem de- 
rivados opioides.’ 

A profilaxia antibiótica, bem como o uso de medicamentos 
adjuvantes no tratamento da PA, como análogos da somatos- 
tatina e corticosteroides, não devem ser usados rotineiramen- 
te, considerando a ausência de estudos e ensaios clínicos que 
comprovem a segurança desses medicamentos na redução da 
morbimortalidade desses pacientes.’ 


Aspectos nutricionais 

Os pacientes com PA grave apresentam um estado hipermeta- 
bólico e hiperdinâmico, com resposta inflamatória sistêmica 
de grande magnitude, com liberação de citocinas e destruição 
dos tecidos, o que cria um estado altamente catabólico de es- 
tresse orgânico.” Assim, a fisiopatologia da pancreatite se es- 
tende muito além de suas complicações locais. 

Os estudos sobre a terapia nutricional em casos de PA são, 
em número, cada vez maiores nos últimos anos, com grande 
evolução de condutas. O manejo nutricional tornou-se a princi- 
pal modalidade de tratamento na PA. A prática clínica, portanto, 
mudou muito quando comparada com as últimas décadas, 
quando se acreditava que o jejum absoluto era necessário para 
promover a recuperação do pancreas e, assim, reduzir a estimu- 
lação da secreção enzimática e os níveis de inflamação da glân- 
dula. Estudos recentes têm demostrado que essa conduta gera- 
va aumento da morbimortalidade e do tempo de internação 
hospitalar. Vários ensaios clínicos controlados de grandes di- 
mensões na PA grave em adultos evidenciam que a alimentação 
enteral precoce reduz complicações." 

A melhor compreensão dos efeitos da nutrição parenteral 
total (NPT) levou a indicações mais restritas dessa modalida- 
de nos casos de PA. O jejum prolongado mais NPT prejudica 
as respostas imunes humoral e celular, aumenta a magnitude 
da resposta pró-inflamatória, a translocação bacteriana e as 
taxas de infecção em modelos experimentais e em pacientes 
com PA grave. A ausência de alimentação por via enteral re- 
sulta em atrofia da mucosa entérica, sobrecrescimento bacte- 
riano, aumento da permeabilidade intestinal e a translocação 
bacteriana. A introdução precoce de NE previne atrofia da mu- 
cosa e mantém a integridade da mucosa intestinal e do tecido 
linfoide associado. Além disso, a NE mantém a microbiota in- 
testinal, limitando a translocação de bactérias para a circula- 
ção portal e sistêmica e a consequente sepse.” Assim, jejum e 
NPT geralmente não são recomendados, a menos que um pa- 
ciente apresente intolerância à alimentação enteral.!8 

Marik et al., em 2009, avaliaram em metanálise os princi- 
pais ensaios clínicos comparando NP com NE e seus respecti- 
vos resultados em casos de pacientes com PA. Em um total de 
nove ensaios clínicos envolvendo a população adulta, cujos 
desfechos estudados foram mortalidade, taxa de aquisição de 
novas infecções, falência de órgãos e tempo de internação 
hospitalar, a NE foi superior à NP, com odds ratio de 0,5 para 


mortalidade (intervalo de confiança — IC - de 95% 0,26-0,97), 
0,33 para infecções (IC 95% 0,2-0,54) e 0,32 para a disfunção 
orgânica (IC 95% 0,18-0,56).º O risco muito baixo de infecção 
encontrada em pacientes com NE pode justificar a redução da 
mortalidade no mesmo grupo, considerando a gravidade da 
infecção e da sepse como fatores complicadores em casos de 
PA. Oláh et al.” atualizaram a metanálise, em 2010, incluindo 
outros oito ensaios clínicos, encontrando também grandes be- 
nefícios na redução da mortalidade em pacientes que recebe- 
ram NE. 

Apesar de muitos estudos e diretrizes defenderem a ali- 
mentação enteral, as últimas publicações sobre crianças com 
PA demonstram que a prática real não segue essas orienta- 
ções.” Na maioria dos estudos, 70% dos pacientes foram colo- 
cados em jejum, 20% receberam NPT, e apenas 3% realizaram 
a alimentação enteral. 

Como já afirmado anteriormente, muitas publicações reco- 
mendavam alimentação jejunal 1 a 2 dias após o desenvolvi- 
mento de pancreatite grave, mas novos estudos mostram a efi- 
ciência da introdução de alimentação lenta e contínua por 
tubo nasogastrico. 

A alimentação oral deve ser iniciada sempre que possível, 
dependendo das condições clínicas do paciente, mas é impor- 
tante ficar claro que não há contraindicações para essa via de 
alimentação. A localização da sonda em jejuno poderia ser a 
preferencial, ja que reduziria a secreção de enzimas pancreati- 
cas; no entanto, a colocação do tubo no jejuno usualmente re- 
quer endoscopia, um procedimento que pode trazer riscos 
para a criança em estado grave, tanto pelo procedimento em si 
quanto pela necessidade de sedação. A NE por via gástrica e 
oral exige uma progressão lenta, observando a tolerância do 
paciente. 

Vários ensaios clínicos randomizados, controlados e pros- 
pectivos também compararam a diferença entre iniciar uma 
dieta com líquidos claros versus uma dieta pastosa com baixo 
teor de gordura para pacientes com PA leve. A justificativa 
para começar com líquidos claros é que essa dieta se move ra- 
pidamente através do trato gastrointestinal superior e pode 
estimular menos a liberação de hormônios enterais (colecisto- 
cinina, motilina, serotonina) e, assim, serem estes menos sus- 
cetíveis de agravar a pancreatite. Sathiaraj et al., em 2008, re- 
lataram uma diminuição significativa na duração da 
hospitalização naqueles que receberam uma dieta pastosa 
suave (alimentos cozidos e pastosos sem gordura), quando 
comparados com aqueles que receberam uma dieta de líqui- 
dos claros (P<0,001).”° Jacobson et al., em 2007, não relata- 
ram diferença no tempo de hospitalização entre os dois gru- 
pos, mas a dieta sólida forneceu mais energia para os 
pacientes.” 

Outro debate é sobre a fórmula alimentar indicada para a 
NE. Elas podem ser divididas em três categorias: oligoméricas, 
contendo aminoácidos ou oligopeptídios, maltodextrinas e 
triglicérides de cadeia média e longa; polimérica, contendo 
proteinas não hidrolisadas, maltodextrinas e fruto-oligossaca- 
rídios, além de triglicérides de cadeia longa; e as dietas imuno- 
moduladoras, presumivelmente contendo substratos que mo- 


dulam a atividade do sistema imunológico, como probióticos, 
glutamina, arginina e ácidos graxos ômega 3.º Em casos de PA, 
a utilização de fórmulas oligoméricas apresenta uma série de 
vantagens teóricas quando em comparação com as fórmulas 
poliméricas para terapia nutricional inicial na PA, pois têm 
melhor absorção intestinal, menor estímulo para a secreção 
exócrina pancreática e melhor tolerância. 

Petrov et al.!º em 2006, estudaram os ensaios clínicos 
comparando tipos de formulações enterais e os resultados nos 
pacientes com PA. A revisão sistemática analisou 20 ensaios 
clínicos que compararam o uso de dietas oligoméricas e poli- 
métricas, dietas com ou sem probióticos e dietas com ou sem 
imunomoduladores. Os desfechos foram: intolerância a dieta, 
complicações infecciosas e mortalidade. Os autores conclui- 
ram que não houve diferença estatisticamente significativa 
entre os diferentes tipos de dieta estudados. 

Até o presente momento, não há ensaios clínicos ou evi- 
dências com níveis confiáveis para recomendações de um tipo 
de dieta em casos de PA em crianças; no entanto, a introdução 
precoce de dieta enteral é recomendada dentro de no máximo 
48 horas após o diagnóstico, se as condições clínicas e o trânsi- 
to intestinal permitirem, sendo indicada a NP apenas para pa- 
cientes com intolerância a alimentação enteral, que se mani- 
festa por vômitos, distensão abdominal e resíduos volumosos 
através da sonda enteral.’ 


Complicações e prognóstico da pancreatite 
aguda em crianças 

As complicações observadas em crianças com PA podem ser 
imediatas ou tardias. As complicações imediatas podem in- 
cluir choque hipovolêmico e séptico associado a disfunção de 
múltiplos órgãos e sistemas. Disfunção renal e derrames cavi- 
tários, como ascite e derrame pleural, assim como a sindrome 
da angústia respiratória aguda, pode também complicar os pa- 
cientes com PA. As complicações tardias mais comuns in- 
cluem necrose pancreática e formação de pseudocistos. Quan- 
do assintomáticos e sem evidência de complicações (como 
infecção e hemorragia), os pseudocistos podem ser controla- 
dos sem intervenção cirúrgica.” Em crianças, as complicações 
graves são pouco frequentes, ao contrário dos adultos. Menos 
de 6% das crianças desenvolvem disfunção de múltiplos ór- 
gaos ou necrose pancreática. Já os pseudocistos ocorrem em 
10 a 20% dos pacientes pediátricos, mais frequentemente as- 
sociados a uma etiologia traumática. 

A mortalidade de crianças com PA pode chegar a 11%, e as 
taxas mais altas provavelmente são encontradas em crianças 
com doença subjacente. Essa taxa mais baixa do que a encon- 
trada para adultos pode ser explicada pela quase ausência de 
casos de PA secundária ao abuso de álcool em crianças, uma 
etiologia que tem maior mortalidade. 


Conclusão 

A PA é uma doença de grande importância em crianças, em ra- 
zão de seu dificil diagnóstico e gravidade dos sintomas e com- 
plicações associadas. Além disso, tem uma incidência cada 
vez maior por causa de uma suspeita crescente e melhor co- 
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nhecimento de suas características clínicas. As principais cau- 
sas da PA em crianças são doença biliar e medicações, mas até 
1/3 dos pacientes pode não ter uma etiologia definida no mo- 
mento do diagnóstico. O tratamento baseia-se em medidas de 
suporte e reposição de volume, bem como na introdução pre- 
coce da terapia nutricional (preferentemente enteral), depen- 
dendo das condições clínicas do paciente, a fim de reduzir a 
morbidade associada a doença. O diagnóstico precoce e o ma- 
nejo adequado podem contribuir para melhores resultados 
dos pacientes e evitar complicações imediatas e tardias rela- 
cionadas. 


Áreas de investigação adicional 

Praticamente todas as informações sobre PA em crianças é ba- 
seada em estudos retrospectivos, a maioria dos quais com um 
pequeno número de pacientes. Além disso, os parâmetros de 
prática são completamente derivados de orientações para 
adultos. É claro que as crianças se apresentam de forma dife- 
rente e têm um conjunto mais variado de etiologias. Assim, 
para cuidar de maneira ideal das crianças com PA, a comuni- 
dade pediátrica precisa examinar criticamente várias áreas- 
-chave relativas a essa doença. 

Há uma necessidade de validar em crianças os critérios uti- 
lizados em adultos para diagnosticar PA. Considerando que as 
características clínicas como dor abdominal ocorrem em me- 
nor intensidade em crianças e que os níveis de amilase e lipase 
são menores em lactentes e crianças pequenas, há necessida- 
de de se examinar criticamente os critérios de diagnóstico 
existentes, para melhorar a abordagem de crianças com pan- 
creatite aguda. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer que a pancreatite aguda é uma condição 
pouco frequente, mas que pode ter grande morbidade. 
Deve fazer parte de toda investigação de dor 
abdominal e pode ser fator complicador de outras 
doenças sistêmicas, infecciosas ou secundárias a 
trauma abdominal. 

e (Compreender que usualmente as pancreatites são 
autolimitadas e é pouco frequente a evolução para 
pancreatite necro-hemorrágica em crianças. 

e Saber que o diagnóstico é clínico-laboratorial, por meio 
de exames de enzimas pancreáticas e por imagem. 

e Compreender que o tratamento é clínico, tendo o 
manejo nutricional mudado muito na última década, 
deixando de ser o jejum com nutrição parenteral e 
passando a ser, conforme a tolerância do paciente, 
nutrição enteral e até mesmo alimentação oral, sem 
prejuízo da evolução da pancreatite e reduzindo a 
mortalidade secundária a sepse. 
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ABORDAGEM GENÉTICA 
DO RECÉM-NASCIDO 


Talyta de Matos Canó 


O exame físico morfológico 

O exame físico morfológico do recém-nascido (RN) fornece in- 
formações importantes para o diagnóstico clínico de doenças ge- 
néticas. Dependendo das características e do número dos acha- 
dos, o médico avaliador pode decidir quanto a solicitação de 
exames de imagem, exames séricos específicos ou do cariótipo. 

Os obstetras e os pediatras são os primeiros a ter contato 
com o RN sindrômico. Sendo assim, o conhecimento básico 
em genética médica é fundamental. Cerca de 3 a 5% dos RN 
apresentam algum tipo de anomalia congênita ou doença ge- 
nética que poderá interferir em seu desenvolvimento. Durante 
a primeira avaliação do RN, a anamnese completa com dados 
sobre consanguinidade, história familiar de doenças genéticas 
ou malformações ajuda na investigação. 

Algumas doenças genéticas já apresentam sinais intraútero, 
sendo possível suspeitar de alguma sindrome pelo exame ul- 
trassonográfico (por exemplo, restrição ou aumento de cresci- 
mento intrauterino, diminuição de movimentos fetais, poli- 
dramnio, oligoidrâmnio, encurtamento de membros, alterações 
de tubo neural, alterações de órgãos internos) e devem ser in- 
vestigados. Outras apresentam alterações observáveis somente 
no período pós-natal. 

A história da gestação deve ser bem documentada. A ava- 
liação física e psicológica é o passo inicial. 

No primeiro contato com a mae, deve-se pesquisar: 

e sea concepção foi desejada (verificar se houve uso de aborti- 
vos teratogênicos); 

e idade materna e paterna na data da concepção (estudos de- 
monstram associação entre idade paterna avançada e maior 
risco para autismo e acondroplasia e idade materna avançada 
e maior risco para sindrome de Down, p. ex.); 

e historia de consanguinidade (possibilidade de doenças autos- 
sômicas recessivas); 

e história de abortamentos (possibilidade de cromossomopatias); 

e historia familiar de doenças genéticas ou sindromes malfor- 
mativas (avaliacao da hereditariedade); 


e frequência nas consultas de pré-natal e resultados de exames 
(avaliação de possíveis infecções congênitas); 

e doença psiquiátrica (uso de medicamentos teratogênicos na 
gestação); 

e uso deteratógenos e período em que foi exposta (quanto mais 
precoce for o uso, mais afeta embriogênese, salvo o período 
do “tudo ou nada”); 

e presença de patologias prévias (possibilidade de doença ge- 
nética autossômica dominante ainda não diagnosticada); 

e presença de patologias gestacionais (sangramentos, poli- 
dramnio, entre outros); 

e movimentação fetal (fetos com alterações no sistema nervoso 
central [SNC] ou miopatias podem apresentar movimenta- 
cao débil); 

e alterações ultrassonograficas (polidrâmnio, oligoidramnio, al- 
terações em membros, alterações em SNC e outros); 

e outros exames, como cordocentese e amniocentese. 


Após o nascimento, a história do parto e as alterações perina- 
tais fornecem dados importantes, como: 
e apresentação do RN; 
e duração do parto; 
e tipo do parto; 
e distócias; 
e idade gestacional; 


e Apgar; 
e dados do nascimento, como peso, perimetro cefalico e com- 
primento; 


e indícios de sofrimento fetal. 


O exame físico do RN nas primeiras horas de vida, com descri- 
ção do fenótipo, auxilia o diagnóstico genético e direciona pro- 
cedimentos. O médico geneticista realiza um trabalho minu- 
cioso na avaliação física do paciente dismórfico, utilizando 
aferições precisas com fitas métricas e gráficos especializados, 
além de descrição detalhada das anomalias encontradas. Fo- 
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tos auxiliam estudos posteriores dos casos avaliados (Figuras 
la 6). Informações importantes podem ser obtidas do heredo- 
grama, pelo qual se pode supor algum tipo de herança no con- 
texto familiar. Existem softwares e sites especializados (como 
o “Online Mendelian Inheritance in Man - OMIM”) aos quais 
se pode recorrer para auxílio diagnóstico. 
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Idade gestacional (semanas) 


Figura 1 Gráfico de comprimento para ambos os sexos ao 


nascimento. 
Fonte: Hall et al., 2007. 


Peso ao nascimento em norte-americanos (kg) 
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Idade gestacional (semanas) 


Figura 2 Gráfico de peso para ambos os sexos ao 


nascimento. 
Fonte: Hall et al., 2007. 





As anomalias maiores são mais facilmente identificadas, 
pois geralmente estão associadas a uma maior morbimortalida- 
de. Já as anomalias menores (anomalias que não apresentam 
impacto clínico muito relevante) necessitam de algum treina- 
mento para a sua identificação. A presença de três ou mais ano- 
malias menores justifica a procura por anomalias maiores. 


OFC, ambos os sexos no nascimento (cm) 
Polegadas 
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Idade gestacional (semanas) 


Figura 3 Gráfico de perímetro cefálico para ambos os 


sexos ao nascimento 
Fonte: Hall et al., 2007. 





Figura 4 Aplasia cútis. 
Fonte: cedida pelo Serviço de Genética da SES/DF. 
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Figura 5 Sobreposição de dedos e unhas hipoplásicas. 
Fonte: cedida pelo Serviço de Genética da SES/DF. 


Alguns exemplos de malformações menores: 
e região occipital plana; 

e região occipital proeminente; 

e fronte olímpica; 

e microtia; 

e fendas transversais em orelhas; 

e apêndices /fossetas pré /retroauriculares; 
e orelhas displásicas; 

e orelhas com baixa implantação; 

e hipotelorismo; 

e hipertelorismo; 

e narinas antevertidas; 

e prega epicantica; 

e fendas palpebrais para cima/baixo; 
e  uvula bifida; 

e filtro longo; 

e microstomia/macrostomia; 

e microglossia/macroglossia; 

e micrognatia; 

e pescoço alado; 

e ptose palpebral; 

e prega palmar única; 

e hemangiomas; 

e mamilos extranumerários; 

e artéria umbilical única; 

e hérnia umbilical; 

e diastase dos retos abdominais; 

e hipospadia glandular; 

e escroto em cachecol; 

e cúbito valgo; 

e clinidactilia; 

e sobreposição de dedos; 

e hipoplasia /hiperconvexidade ungueal; 
e calcaneos proeminentes. 


São exemplos de malformações maiores (apresentam conse- 
quências clínicas, funcionais ou estéticas importantes): 


Figura 6 Encurtamento do quinto dedo. 
Fonte: cedida pelo Serviço de Genética da SES/DF. 


e defeitos de tubo neural: 


- anencefalia; 

- espinha bifida; 

- encefalocele; 

- hidrocefalia; 

- anoftalmia/microftalmia; 
- anotia/microtia; 


e malformações cardíacas: 


- defeito de septo atrial; 

- defeito de septo ventricular; 

- tetralogia de Fallot; 

- transposição de grandes vasos; 

- truncus arterioso; 

- coração esquerdo hipoplásico; 
coarctação de aorta; 


e fenda palatina labial; 

e atresia de esôfago /fistula traqueoesofágica; 
e atresia/estenose intestinal; 

e hipospadia/epispadia; 

e agenesia/hipoplasia renal; 

e hernia diafragmática; 

e extrofia de bexiga; 

e onfalocele; 

e gastrosquise; 

e defeito de redução de membros. 


Existem quatro mecanismos patogenéticos envolvidos nas 
anomalias congênitas: deformidade, disrupção, displasia e 
malformação (Tabela 1). 

Ja os conceitos de associação, sequência e sindrome refe- 
rem-se a forma como essas alterações se relacionam em um 
paciente (Tabela 2). 

Nos casos com suspeita de síndrome genética com risco 
de morte neonatal, o pediatra deve solicitar, sempre 
que possível, alguns exames complementares para detectar 
possíveis malformações, como ecocardiograma, radiografia 
de esqueleto, ultrassonografia de abdome total, ultrassono- 
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Tabela 1 Mecanismos patogenéticos das anomalias congênitas 


Mecanismo 





Exemplos de causas 


Exemplos de consequências 





Deformidade: anomalias ocorridas geralmente 
no último trimestre da gestação, causada por 
compressão mecânica sobre o feto 


oligoidrâmnio 


Disrupção: destruição tecidual e morte celular 
em região definida 


Gemelaridade, útero bicorno, mioma, 


Estresse mecânico intenso, bridas 
amnióticas, infecções intrauterinas, isquemia 


Fácies de Potter 





Teratógenos (talidomida) 


tecidual de qualquer etiologia 

















Displasias: anomalias estruturais resultantes 
de anormalidades da organização e da função 
celular, afetando, geralmente, apenas um tipo 
de tecido no corpo 


Malformação: alteração permanente na vida 
intrauterina decorrente de anormalidade do 
desenvolvimento de um tecido, órgão ou partes 
do corpo 





Tabela 2 Conceito de associação, sequência e síndrome 


Conceito 





Associação: padrão específico de um conjunto de anomalias que se repete com 


frequência superior ao que se esperaria por acaso 











Sequência: anormalidades decorrem de um evento inicial causal 


Mutações genéticas específicas levando a 
síndromes genéticas 


Alterações no processo de proliferação, 
diferenciação, migração e destruição 
programada das células 


Displasias esqueléticas, como a 
acondroplasia 


Anencefalia 


Exemplo 





Associação VACTERL 











Sequência de Pierre Robin 











Síndrome: ocorrem uma ou mais anomalias maiores, associadas ou não a menores, 


patogeneticamente relacionadas 


Aberrações cromossômicas, mutações gênicas, 
teratógenos ambientais 

















grafia transfontanelar, exames bioquímicos, avaliação oftalmo- 
lógica, avaliação neurológica e outros que julgar pertinentes. 

Para a realização do cariótipo, o anticoagulante utilizado é 
a heparina. Ja para o estudo do DNA, utiliza-se o EDTA. Se o 
paciente vier a óbito, pode-se realizar punção intracardiaca 
com seringa heparinizada e conservar o sangue em geladeira 
para uma posterior realização do estudo de cariótipo. Sangue 
em EDTA também pode ser conservado para posterior avalia- 
cao do DNA. Mesmo no paciente transfundido com concen- 
trado de hemácias, não há problema teórico em se coletar o ca- 
riótipo, pois as células cultivadas serão apenas os leucócitos. 

É importante lembrar que, em casos graves com possibili- 
dade de óbito, o pediatra deve orientar a família que seria inte- 
ressante realizar necrópsia, pois permitiria uma melhor ava- 
liação das malformações em órgãos internos. A realização de 
fotografias do RN pode ser muito útil para estudos posteriores. 

As causas genéticas de anomalias cromossômicas são entre 
15 e 25% (Tabela 3), sendo cromossômicas em 10 a 15% dos ca- 
sos e gênicas em 2 a 10%. Já as causas multifatoriais corres- 
pondem a 20 a 25%, e as ambientais, a 8 a 12%. 

A Declaração de Nascido Vivo (DNV) é um documento pa- 
dronizado pelo Ministério da Saúde que deve ser preenchido 
para todas as crianças nascidas em estabelecimentos de saúde 
ou domicílio em todo o Brasil. Ela é o documento de entrada 


Tabela 3 Classificação das doenças genéticas 


Tipo Causa 


do Sistema de Informações sobre Nascidos Vivos (SINASC). 
Sem ela, os pais não podem realizar o registro civil da criança. 
Desde 2000, a DNV apresenta um campo específico em que se 
deve registrar a presença ou ausência de “malformação congê- 
nita e/ou anomalia cromossômica” (atualmente nos campos 
6 e 41). No campo 6, preenche-se “sim” quando for identifica- 
da alguma anomalia congênita. Já no campo 41, descrevem-se 
todas as anomalias detectadas e, para cada diagnóstico, deve- 
-se informar o código correspondente de acordo com a Classifi- 
cação Internacional de Doenças — 10º Revisão (CID-10). 

A incidência geral dos defeitos congênitos no Brasil não di- 
fere daquela encontrada em outras regiões do mundo, sendo 
que 2 a 5% dos RN brasileiros apresentam algum defeito con- 
gênito. No Brasil, as “malformações congênitas, deformidades 
e anomalias cromossômicas” (capítulo XVII do CID-10) são a 
segunda causa de mortalidade infantil em todas as regiões do 
país (Tabela 5). 

Em muitos estabelecimentos de saúde, a DNV não é preen- 
chida pelo pediatra ou por um profissional de saúde, ficando 
delegado a funcionários administrativos não treinados para 
esse fim. O resultado geralmente é um sub-registro das ano- 
malias congênitas nas estatísticas oficiais. Assim, recomenda- 
-se que, no caso da haver anomalia congênita, o médico seja o 
responsável por preencher esse campo. 























Cromossômicas Alerrações cromossômicas 































































































Monogênicas 

















Alteração em apenas um gene podendo ser autossômica dominante, autossômica recessiva ou ligada ao X 



















































































Multifatoriais 


Não apenas genes, mas agentes ambientais associados 
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Tabela 4 Indicações para análise cromossômica individual do paciente 


Fenótipo reconhecido de sindrome cromossômica 


Deficiência mental de causa desconhecida 





Anomalias maiores e menores sem causa definida 


Anomalias congênitas múltiplas 





Anomalias do desenvolvimento sexual 


Anomalias do crescimento sem causa definida 





Adaptação neonatal com intercorrências inexplicadas 


Características de mosaicismo (manchas hipomelanóticas, alterações 
de pigmentação, assimetria) 








Algumas doenças oncológicas 


Fetos abortados 





Abortos de repetição 


Infertilidade 





Filhos de pais com duplicação, deleção ou outros arranjos 
cromossômicos 


Natimortos de causa não definida 








Placentas hidrópicas 


Suspeita de herança cromossômica de duplicação, deleção ou 
outros arranjos cromossômicos 





Tabela 5 Prevalência estimada de algumas aberrações cromossômicas entre nascidos vivos 




















Aberrações cromossômicas Prevalência 
Trissomia 21 17700 
Trissomia 13 1/7.000 
Trissomia 18 1/8.000 
Trissomia 8 (mosaico) < 1/100.000 
Trissomia 9 < 1/100.000 





Monossomia X 





1/2.500 (feminino) 














47,XXX 1/1.200 (feminino) 
“ATXXY 1/1.000 (masculino) 
47,XYY 1/1.000 (masculino) 
X fragil 1/4.000 (masculino) 








Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Entender as bases do exame físico morfológico do 
recém-nascido. 

Conhecer as principais dismorfias associadas as 
síndromes genéticas. 

Saber realizar a coleta de dados da história familiar 
para realização do heredograma. 

Avaliar os dados de importância na história pregressa 
gestacional. 

Discutir sobre os achados dismorfológicos sugestivos 
de cromossomopatia. 

Aprender sobre a abordagem inicial da pessoa com 
sindrome genética. 
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DEFICIÊNCIA INTELECTUAL 


Marcial Francis Galera 


introdução 

A deficiência intelectual (DI), anteriormente chamada de re- 
tardo mental, é um distúrbio do neurodesenvolvimento, de 
múltiplas etiologias, em que o indivíduo apresenta limitações 
tanto na inteligência quanto nas habilidades adaptativas.! O 
pediatra tem um papel fundamental na suspeição e diagnósti- 
co de casos de DI por ser o primeiro profissional a acompanhar 
essas crianças. A suspeição e o diagnóstico em tempo adequa- 
do podem influenciar de maneira direta a evolução e o prog- 
nóstico, bem como o aconselhamento genético as famílias dos 
afetados. Dessa forma, é fundamental que o pediatra conheça 
claramente os marcos do desenvolvimento infantil, bem como 
as particularidades do exame físico nessa faixa etária. 


Definição, classificação e epidemiologia 

O Manual das doenças mentais em sua mais recente versão 

(DMS-5) reforça a definição quando afirma que a DI é carac- 

terizada por limitações tanto no funcionamento intelectual 

quanto no comportamento adaptativo. O diagnóstico de DI só 

é possível quando o início das manifestações ocorre no perio- 

do do desenvolvimento ou então em idade anterior aos 18 

anos. O funcionamento intelectual é caracterizado por defi- 

ciência nas habilidades mentais gerais como: aprendizagem, 

raciocínio, resolução de problemas, pensamento abstrato e 

julgamento. Já o comportamento adaptativo relaciona-se a 

perda da funcionalidade adaptativa em que o indivíduo falha 

em encontrar padrões de independência pessoal e responsa- 
bilidade social em um ou mais aspectos da vida diária, in- 
cluindo comunicação, participação social, funcionamento 
acadêmico ou ocupacional e independência em casa ou em 

ambientes comunitários. Os déficits adaptativos incluem li- 

mitações em pelo menos um dos três domínios: conceitual, 

social e prático.!? 

1. Dominio conceitual: habilidades que incluem a linguagem, a 
leitura e a escrita; manuseio de dinheiro, tempo e conceitos 
matemáticos, raciocínio, memória; autodireção e julgamento 
em novas situações (adaptação). 


2. Domínio social: estão inclusas as habilidades de comunicação 
interpessoal social, a empatia, a capacidade de relacionar-se 
com colegas e a resolução de problemas sociais. 

3. Dominio prático: estão inclusas as atividades de cuidado pes- 
soal ou vida diária, como comer, vestir-se, mobilidade e cui- 
dados de higiene e saúde. 


É importante lembrar que para o diagnóstico de DI o pediatra 
deve necessariamente identificar tanto o prejuizo nas funções 
intelectuais (inteligência) quanto em pelo menos um dos do- 
mínios relacionados ao comportamento adaptativo que leva ao 
comprometimento da sua participação em vários cenários /si- 
tuações, exigindo apoio contínuo. É exatamente esse nível de 
apoio necessário que classifica, atualmente, a gravidade da DI. 
Anteriormente, a gravidade era definida apenas pelo quociente 
intelectual (QI). Dessa forma, a DI é classificada em: leve 
(85%), moderada (10%), grave (3 a 4%) e profunda (1 a 2%). 

A prevalência global da DI é de aproximadamente 1% da 
população geral. Essas taxas variam extensamente na literatu- 
ra em função do desenho do estudo, critérios diagnósticos, 
gravidade da condição e características da população. Se for 
considerada a prevalência do déficit de inteligência apenas, 
por meio das medidas de QI, as taxas chegam a 3%, o que defi- 
nia anteriormente o retardo mental. É observada uma ocor- 
rência maior da DI em meninos (30% a mais) que em meninas 
em decorrência de um considerável número de genes relacio- 
nados ao cromossomo X.!° 


Fatores de risco e causas de DI 

Alguns fatores de risco têm sido relacionados à DI como: sexo 
masculino, baixo peso de nascimento, idade materna e pater- 
na avançadas, escolaridade mais baixa da mãe, origem social 
dos pais, entre outras. As causas da DI são extensas e estão re- 
lacionadas as situações que interferem no desenvolvimento 
cerebral e seu funcionamento. As causas podem ser aborda- 
das tanto em relação à sua origem, genética ou ambiental, 
quanto pela época da ocorrência, pré-natal, perinatal e pós- 


-natal’. Neste capítulo, serão abordadas as causas quanto a sua 

origem. Nos países desenvolvidos, a maior parte dos casos de 
DI é de etiologia genética; nos países subdesenvolvidos ou em 
desenvolvimento, contudo, as causas ambientais têm um pa- 
pel ainda importante na gênese desses casos. 


Causas ambientais 
As causas ambientais incluem os teratógenos, infecções, trau- 
mas, asfixia perinatal e deficiências nutricionais. 

Entre os teratógenos destaca-se a exposição pré-natal ao al- 
cool, que pode levar a um espectro de defeitos do qual a sin- 
drome alcoólica fetal é o extremo mais grave, ao passo que o 
distúrbio neurológico relacionado ao álcool seria o quadro 
mais leve. A sindrome alcoólica fetal caracteriza-se por defi- 
ciência de crescimento de origem pré e pós-natal, microcefalia, 
fendas palpebrais curtas, hipoplasia maxilar, nariz curto, filtro 
nasolabial liso e lábio superior fino e liso. Podem ocorrer tam- 
bém alterações articulares, encurtamento das falanges distais, 
além de defeitos cardíacos congênitos, como os defeitos de 
septo ventricular e atrial. O quadro neurológico envolve a DI, 
problemas de coordenação, tremores, irritabilidade e hiperati- 
vidade, além de várias disfunções adaptativas. Salienta-se que 
a mais séria consequência da exposição pré-natal ao álcool é o 
problema de desenvolvimento e funcionamento do cérebro, 
não havendo, pois, dose de álcool segura durante a gestação. 
Orienta-se a abstinência ao álcool nesse periodo.** 

Os efeitos da exposição em excesso a fenilalanina podem 
ocorrer nas gestações tanto de mulheres com fenilcetonúria 
quanto naquelas com hiperfenilalaninemia benigna. Os prin- 
cipais efeitos são: anomalias cardíacas congênitas, crescimen- 
to intrauterino e pós-natal retardado, microcefalia e DI. A gra- 
vidade de acometimento está relacionada aos níveis da 
hiperfenilalaninemia e adequado manejo dietético da mãe. 
Recomenda-se, pois, que se evite a utilização de adoçantes a 
base de aspartame em razão de sua alta concentração de feni- 
lalanina.* 

Outras drogas são conhecidas por sua ação teratogênica 
causando também DI, sendo importante citar a hidantoina e o 
valproato, conhecidos anticonvulsivantes. 

Entre as infecções congênitas relacionadas à DI, o grupo 
TORCH é de relevante importância em nosso meio. As infec- 
ções relacionadas a toxoplasmose, rubéola, citomegalovirose e 
herpes simples podem causar dano ao sistema nervoso central. 
As crianças podem evoluir com microcefalia, crises convulsi- 
vas, surdez, calcificações cranianas, atrofia cerebral e, eviden- 
temente, DI. O quadro clínico é dependente do período de ex- 
posição aos patógenos e ocorrência ou não de tratamento. 

Nos últimos meses do ano de 2015, observou-se a ocorrên- 
cia de um número elevado de casos de recém-nascidos com 
microcefalia em alguns estados do nordeste brasileiro. Além 
da microcefalia, os pacientes apresentavam graves alterações 
cerebrais (distúrbios da migração neuronal, lisencelalia e cal- 
cificações). Suspeita-se que seja efeito da infecção gestacional 
pelo vírus Zika. Um grande esforço de pesquisadores e das au- 
toridades sanitárias tem sido despendido para elucidar a pato- 
gênese de tais defeitos congênitos. 
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As temíveis infecções do sistema nervoso central (meningi- 
tes e mengingoencefalites), no período pós-natal, também po- 
dem deixar sequelas como a DI.’ A asfixia de um feto ou de um 
recém-nascido pode levar a mais séria e temida das complica- 
ções: a encefalopatia hipóxico-isquêmica, que pode deixar se- 
quelas. 


Causas genéticas 
A DI de origem genética pode se manifestar isoladamente ou 
associada a outros sinais e sintomas, caracterizando sindro- 
mes. As causas genéticas de DI podem ser divididas em: alte- 
rações cromossômicas, doenças monogênicas e multifatoriais. 
Alterações cromossômicas: a sindrome de Down (trissomia 
do 21) é a principal causa de DI de origem genética. Muitos ca- 
sos de trissomia do 18 e trissomia do 13 têm sobrevivido ao pe- 
riodo neonatal e também apresentam DI. As alterações cro- 
mossômicas estruturais também estão associadas à DI e 
outras alterações fenotipicas. Podem ser citadas as seguintes 
situações: del 3p, del 4p, del 5p, del 9p, entre outras. As sin- 
dromes relacionadas as microdelecoes ja sao conhecidas ha 
algumas décadas, contudo, com o advento e a relativa popula- 
rização de novas tecnologias de investigação molecular, novas 
situações clínicas foram delineadas. Dessa forma, síndromes 
como Prader-Willi, Angelman, Williams, Smith-Magenis e Di- 
George estão agrupadas com novas situações como a del 1p36, 
del 1q41q42, del 2931.1, del 2937, entre outras possíveis. O 
Quadro 1 relaciona as principais alterações cromossômicas as- 
sociadas a DI. 


Quadro 1 Síndromes cromossômicas associadas à 
deficiência intelectual (DI)? 


Alterações cromossômicas numéricas 













































































Síndrome Alteração 
Down 47,XX,+21 ou 47,XY,+21 
Edwards 47,XX,+18 Ou 47,XY,+18 
Patau A7.XX,+13 ou 47,XY,+13 
“Varkany A7,XX,+8/46,XX OU 47,XY,+8/46,XY 















































Trissomia do 9 em mosaico 47,XX,+9/46,XX ou 47,XY,+9/46,XY 





































































































XYY 47,XYY 

XXXY 48,XXXY 

XXXXY 49,XXXXY 

XXX A7XXX 

XXXX “48XXXX 7 
XXXXX “AD XXXXX 

Turner 45,X 





Alterações cromossômicas estruturais 








Síndrome Alteração 


del (3)(p25) 

















Deleção 3p 





Duplicação 3q 
Wolf-Hirschhorn 



































del (4)(p16) 
del (4)(g3later) 
del (5)(p15) 






































Deleção 4q 








Cri du chat 




















(continua) 
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Quadro 1 Síndromes cromossômicas associadas à 
deficiência intelectual (DI)? (continuação) 


Alterações cromossômicas estruturais 


Monossomia 9p 
Trissomia 9p 
Duplicação 10q 
Deleção 11q 
Deleção 13q 
Duplicação 15 
Deleção 18p 
Deleção 18q 
Cat eye 


del (9)(p22.3) 

dup (9)(p22) 

dup (10)(q24qter) 

del (D(g23ater) 

del (13)(q32) 

dup (15)(q) 

del (18)(p11.1) 

del (18)(q21.3qter) 

Tetrassomia parcial (22pter-22911) 


Síndromes com microdeleção 


Síndrome 

Alagille 

Angelman 

Cri du chat 

Kleefstra 

Langer-Giedion 
Microdelecao 15q24 
Microdeleção 16p11.2p12.2 
Microdeleção 17921 
Microdeleção 1942 
Microdeleção 29311 
Microdeleção 2937 
Microdeleção 3929 
Miller-Dieker 
Monossomia 1p 
Phelan-McDermid 
Prader-Willi 
Rubinstein-Taybi 
Smith-Magenis 
Velocardiofacial/DiGeorge 


WAGR (tumor de Wilms, 
aniridia, anomalias 
geniturinárias, retardo 
de crescimento e 
desenvolvimento) 


Williams 


Wolf-Hirschhorn 


Alteração 

del (20)(p11.23) 
del (15)(q11q13)mat 
del (5)(p15) 

del (9)(q34.3) 

del (8)(q24.1) 

del (15)(q24) 

del (16)(p11.2p12.2) 
del (17)(921) 

del (1)(q41q42) 
del (2)(q31.1) 

del (2)(q37) 

del (3)(q29) 

del (17)(p13.3) 

del (1)(p36.3) 

del (22)(q13) 

del (15)(ql1q13)pat 
del (16)(p13.3) 

del (17)(p11.2) 

del (22)(911.2) 

del (11)(p13) 


del (7)(911.23) 
del (4)(p16) 


Muitas sindromes monogénicas sao associadas a DI. Varias 
tém a DI como principal caracteristica, e, em outras, as altera- 
ções dismorficas sao mais evidentes, facilitando assim o diag- 
nóstico específico. A síndrome de Cornelia de Lange é um 
exemplo e caracteriza-se por: microcefalia, sinófris, sobrance- 
lhas arqueadas, cílios longos e curvos, ponte nasal deprimida, 
narinas antevertidas, filtro nasolabial longo, lábio superior fino, 
micromelia, hirsutismo, entre outras alterações (Figura 1).º 

Os erros inatos de metabolismo respondem por uma parce- 
la importante de situações clínicas associadas à DI, e as alte- 
rações dismórficas são mais frequentes nas doenças de depó- 


sito de macromoléculas, em que o padrão de herança, com 
exceções, é autossômico recessivo. O catálogo online de doen- 
ças genéticas e genes humanos, OMIM (Online Mendelian 
Inheritance in Man), lista 1.148 registros em que o descritor uti- 
lizado é a DI. Ao utilizar retardo mental, o resultado é de 3.100 
citações.” 

Muitas mutações têm sido identificadas em mais de 100 ge- 
nes no cromossomo X relacionados a DI. Dessa forma, essas 
alterações correspondem a 10 a 12% das DI em meninos. A 
sindrome do X frágil destaca-se entre as causas de DI ligadas 
ao cromossomo X e é uma das principais causas de DI nesse 
sexo. Caracteriza-se por um fenótipo variável com face alonga- 
da, orelhas grandes, mandíbula proeminente e macro-orqui- 
dismo. Os sinais neurológicos compreendem DI, hiperativida- 
de, atraso na fala e comportamento autístico. As meninas 
também podem ser acometidas ou então apresentar insufi- 
ciência ovariana precoce. Na maioria dos casos, a doença é 
causada pela expansão instável de um trinucleotídio CGG na 
região promotora do gene FMRI, levando a uma metilação 
anormal, o que resulta na supressão da transcrição e diminui 
os níveis de proteína FMRI no cérebro. Os testes moleculares 
para identificar o número de expansões dos trinucleotídios 
CGG confirmam o diagnóstico na maioria dos casos.'*° 





Figura 1 Paciente com a síndrome de Cornelia de Lange. 
Observar as dismorfias faciais. 





Figura 2 Paciente com a síndrome do X frágil. Notar a face 
alongada. 


O pediatra deve suspeitar estar diante de um caso de sin- 
drome de Rett quando avaliar meninas que apresentem DI 
moderada a grave com desenvolvimento aparentemente nor- 
mal nos primeiros 6 a 18 meses de vida. No seguimento, há um 
período de estagnação do desenvolvimento; posteriormente, 
ha uma fase de regressão rápida das aquisições motoras e de 
linguagem seguida por uma estabilidade em longo prazo. No 
período de regressão rápida são observados movimentos este- 
reotipados das mãos, como torcer ou lavar as mãos. Outros si- 
nais também podem estar presentes, como os acessos de gri- 
tos e choro inconsolável, comportamento autístico, ataques 
de panico-like, bruxismo, apneia episódica e/ou hipopneia, 
além de outros sinais neurológicos (problemas de coordena- 
ção, marcha e convulsões). A microcefalia é um dado impor- 
tante, contudo, a desaceleração de crescimento do perímetro 
cefálico é pós-natal, ocorrendo já a partir do terceiro mês de 
vida. Ou seja, o perímetro cefálico é normal ao nascimento. As 
mutações no gene MECP2, em Xq28, podem ser identificadas 
nos casos investigados.” 

A etiologia multifatorial pode justificar a ocorrência de mui- 
tos casos de DI. Em parte desses casos não se identificam 
quaisquer malformações cerebrais, como também outros si- 
nais dismórficos. São os clássicos casos de crianças com DI 
leve, sem dismorfias e exames complementares normais. Con- 
tudo, causas específicas devem ser investigadas e afastadas, 
sendo, pois, a etiologia multifatorial uma exclusão.º 

As malformações cerebrais podem ser causas de DI poden- 
do apresentar-se de maneira isolada ou associada a outros si- 
nais dismórficos, são heterogêneas quanto à sua etiologia, 
mas a herança multifatorial é importante.” 


Abordagem clinica dos casos com DI 

O passo inicial no diagnóstico de uma criança com DI é a sus- 
peição. Lembramos que a DI inclui tanto o déficit de funciona- 
mento intelectual quanto o adaptativo em domínios concei- 
tuais, sociais e práticos. Os diferentes níveis de gravidade são 
definidos com base em funcionamento adaptativo, e não em 
escores do QI, pois é o funcionamento adaptativo que 
determina o nível de suportes necessários. O funcionamento 
intelectual é rotineiramente medido por meio de testes de in- 
teligência aplicados de forma individual, padronizados, cultu- 
ralmente adaptados e psicometricamente validados." 


Anamnese e exame físico 

O início da avaliação é a elaboração de uma história clínica de- 
talhada ressaltando os dados da gestação, nascimento e perio- 
do neonatal. Dados de história familiar também devem ser va- 
lorizados, principalmente a ocorrência de consanguinidade e 
a existência de outros casos de DI na família. A construção do 
heredograma é útil, podendo indicar o padrão de herança do 
problema em estudo.” 

O exame físico deve ser feito como de rotina em todos os 
pacientes, com ênfase nas possíveis alterações fenotípicas que 
deverão ser cuidadosamente descritas e, se possível, docu- 
mentadas por fotografias. 
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Após o término da avaliação clínica deve-se estabelecer se 
se trata de uma DI isolada ou associada a outras alterações fe- 
notípicas sugerindo o diagnóstico de uma sindrome. Quando 
ha uma suspeita de sindrome específica faz-se a investigação 
complementar para essa situação com sua conduta e orienta- 
ções adequadas. Nos casos de DI isolada o teste molecular 
para a sindrome do X frágil é mandatório. Uma proposta de 
atendimento para os casos de DI encontra-se no Quadro 2.ºº 


Exames complementares 

Exames de neuroimagem: as imagens do crânio são, em geral, 
a primeira linha de investigação. As estruturas cranioencefali- 
cas podem ser avaliadas por meio da tomografia computadori- 
zada (TC) e da ressonância magnética (RM) de crânio. Nesses 
exames, é possível identificar anomalias do sistema nervoso 
central, sinais de encefalopatia hipóxico-isquêmica, assim 
como presença de calcificações intracerebrais. Para identifica- 
cao de calcificações intracranianas e suspeita de cranioesteno- 
se, o exame de eleição é a TC. Para o detalhamento da morfo- 
logia cerebral a escolha é a RM, que também evidencia 
alterações na mielinização, migração neuronal e na substância 
branca.*** 

Cariótipo: o estudo dos cromossomos pode confirmar diag- 
nóstico de anomalias cromossômicas numéricas e estruturais 
e é uma ferramenta importante na avaliação nos casos de DI. 
O exame é feito, rotineiramente, a partir de linfócitos obtidos 
de punção venosa periférica utilizando a técnica de banda- 
mento G.° 


Quadro 2 Avaliação diagnóstica de criança com 
deficiência intelectual 


1. Avaliação clínica 





Anamnese 

Exame físico (ênfase no perímetro cefálico e presença de 
dismorfias/anomalias congênitas) 

Elaboração do heredograma 

Teste do pezinho 





2. Exames complementares iniciais 





Avaliação visual 
Avaliação auditiva 
Neuroimagem 
Função tireoidiana 





3. Exames para suspeita de síndrome específica 





Cariótipo 

FISH 

Testes para erros inatos de metabolismo 

Testes moleculares (array CGH, PCR para mutações específicas, 
exoma) 
























































4. Exames para casos de deficiência intelectual isolada ou sem 
suspeição de síndrome específica 





Cariótipo 
Teste molecular para X frágil 
Testes moleculares (array CGH, exoma) 





5. Diagnóstico confirmado 





Medidas gerais (terapias de apoio e habilitação) 
Tratamento de comorbidades 
Aconselhamento genético 





FISH: hibridização in situ fluorescente; array CGH: técnica de hibridização 
genômica comparativa por array; PCR: reação em cadeia da polimerase. 
Fonte: modificada de Silva; Vasconcelos, 2014.º 
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Teste molecular para a sindrome do X frágil: exame realiza- 
do a partir de amostra de DNA do paciente por meio de reação 
em cadeia da polimerase (PCR). Esse exame quantifica o nú- 
mero de repetições CGG presentes no primeiro éxon do gene 
FMRI. Essas repetições ocorrem na população normal em nú- 
mero variável (6 a 54 repetições). Indivíduos que apresentam 
repetições CGG entre 55 e 200 são chamados de portadores de 
pré-mutação e são, em geral, fenotipicamente normais. Os 
afetados possuem acima de 200 repetições, portanto, a muta- 
ção completa. Nao se utiliza mais o cariótipo com pesquisa de 
sítio frágil do cromossomo X para confirmação dessa sindro- 
me, sendo o teste molecular a opção indicada.” 

Hibridacao in situ fluorescente (FISH): neste exame utili- 
zam-se sondas de DNA, de regiões especificas, marcadas com 
corante fluorescente. Destina-se à pesquisa de microdeleções 
quando o cariótipo prévio não identifica essa alteração. É im- 
portante salientar que a indicação desse exame é feita para 
pesquisa de microdelecao específica.** 

Hibridação genômica comparativa: avalia-se amostra de 
DNA do paciente visando a identificação de microdeleções e 
microduplicações cromossômicas não diagnosticadas pelo ca- 
riótipo. Esse exame tem se disseminado principalmente pela 
utilização de novas tecnologias ao utilizar plataformas de DNA 
com milhares de sequências genéticas (array CGH).>** 

Análises para erros inatos do metabolismo (EIM): os testes 
bioquímicos de triagem para EIM em urina e/ou sangue são 
úteis em uma primeira abordagem. A cromatografia de aminoá- 
cidos e açúcares também pode ser utilizada. Pesquisas mais di- 
retas como dosagem de metabólitos e avaliação de atividade 
enzimática são indicadas em situações específicas.>*º É impor- 
tante a avaliação de médico com experiência em EIM. Serviços 
de apoio, como o Serviço de Informações sobre Erros Inatos de 
Metabolismo (SIEM - UFGRS), auxiliam os médicos-assisten- 
tes na investigação e no tratamento dos casos suspeitos. 

Testes de DNA: vários métodos de análise de DNA estão 
disponíveis para diagnóstico de situações específicas. Desde a 





Figura 3 Exame FISH positivo para a sindrome Wolf- 
-Hirschhorn (deleção de 4p). 


PCR até o sequenciamento de nova geração (exoma) podem 
ser utilizados. O médico geneticista pode auxiliar de maneira 
mais objetiva na escolha do teste. Existem painéis para anali- 
se de varios genes relacionados a determinadas situações clí- 
nicas ou então o chamado exoma completo para uma aborda- 
gem mais ampla**º. A limitação desses testes ainda é o custo e 
o — ainda restrito — acesso pelo SUS. 


Seguimento de uma criança com DI 

Os cuidados de uma criança com DI devem ser instituídos as- 
sim que possível, independentemente de diagnóstico estabe- 
lecido ou etiologia definida. E importante frisar que as medi- 
das gerais serão as mesmas para todos os casos e não devem 
ser postergadas. O ideal seria o acompanhamento multiprofis- 
sional, de preferência, no mesmo ambiente como nos chama- 
dos Centros de Reabilitação, que contam com os serviços de 
fisioterapia, terapia ocupacional, fonoaudiologia, nutrição, 
psicologia, psicopedagogia e serviço social. Esses profissio- 
nais, aliados a vários especialistas médicos, poderão dar o 
apoio necessário as crianças com DI. O pediatra tem um papel 
fundamental nessa linha de cuidado, que conta também com 
geneticista, neuropediatra, psiquiatra e outros que auxiliem 
no atendimento as comorbidades dessas crianças. As condi- 
ções médicas associadas à DI incluem alterações da acuidade 
visual, catarata, deficiência auditiva congênita, doença cardia- 
ca, convulsões, constipação, entre outras. Essas condições de- 
vem ser identificadas e tratadas precocemente para potencia- 
lizar o desempenho do pequeno paciente. Distúrbios como 
autismo, déficit de atenção, hiperatividade, depressão e ansie- 
dade são comuns em crianças e adolescentes com DI. Alguns 
indivíduos afetados também podem estar em risco aumenta- 
do de ideação suicida e abuso de substâncias, quando compa- 
rados com os seus pares com desenvolvimento normal. 


Aconselhamento genético 

A realização do aconselhamento genético complementa a ava- 
liação de crianças com DI. Para tanto é necessário que se esta- 
beleça o diagnóstico específico e se conheça o padrão de he- 
rança quando se lida com uma condição de etiologia genética. 
Posteriormente, é estabelecido o risco de recorrência familiar 
e todas as informações concernentes a situação clínica avalia- 
da’. O risco de recorrência esta diretamente relacionado a etio- 
logia do problema; obviamente, nas situações de etiologia am- 
biental, o risco pode ser minimizado. O médico geneticista 
pode assessorar o pediatra nessa empreitada. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender a complexidade da deficiência intelectual. 

e Compreender a importância epidemiológica da 
deficiência intelectual. 

e Conhecer a nova classificação e terminologia da 
deficiência intelectual. 

e Compreender os fatores de risco e as principais causas 
da deficiência intelectual. 

e Conhecer os princípios do diagnóstico e seguimento 
dos pacientes com deficiência intelectual. 


Reconhecer os diversos fatores relacionados à causa 
da deficiência intelectual. 

Compreender o contexto da nova classificação da 
deficiência intelectual. 

Saber investigar as principais causas de deficiência 
intelectual. 


Identificar e interpretar os principais exames utilizados 


na avaliação de crianças com deficiência intelectual. 
Compreender as diferenças nas causas da deficiência 
intelectual e suas implicações no aconselhamento 
genético. 

Conhecer os princípios do aconselhamento genético 
nos casos de deficiência intelectual. 
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ERROS INATOS 

DO METABOLISMO 

- UMA URGÊNCIA 
MULTIPROFISSIONAL 


Maria Teresinha de Oliveira Cardoso 


Introdução 

Erros inatos do metabolismo (EIM) representam um grupo de 
doenças raras decorrentes da deficiência de componentes in- 
tracelulares (enzima, transportadores, cofatores) de uma via 
metabólica (Figura 1), resultando no acúmulo de um substrato 
ou intermediário nessa via e/ou reduzindo a capacidade de 
síntese de compostos essenciais. Frequentemente, o sistema 
nervoso central (SNC) é afetado, resultando em doenças neu- 
rológicas. 

Essas doenças metabólicas hereditárias (DMH) consti- 
tuem uma urgência pediátrica nas diferentes faixas etárias, 
em especial nos 2 primeiros anos de vida, em que os sintomas 
se manifestam em mais de 80% dos casos.! 

Os EIM são um grupo de condições genéticas cujo trata- 
mento da doença específica tem se avolumado nos últimos 
anos. 

Recém-nascidos com erros inatos são saudáveis ao nasci- 
mento, contudo, horas ou dias depois, desenvolvem sinais 
inespecíficos que são comuns a diversos quadros do período 
neonatal. Assim, manter alto grau de suspeição é extrema- 
mente importante para o diagnóstico precoce e o início de te- 
rapias específicas, evitando as complicações e o óbito. 

Distúrbios do desenvolvimento intelectual afetam 2 a 3% 
de crianças e adultos no mundo, e a etiologia genética repre- 
senta a causa mais frequente em torno de 50% delas.? Os EIM 
são responsáveis por 5 a 10% das etiologias genéticas, sendo 
organizadas por categoria de moléculas ou processo bioquimi- 
co envolvido.” Assim, a suspeição precoce do quadro, para o 


ce 
Galactose-1-fosfato Glicose-1-fosfato 





Figura 1 Esquema de via metabólica com deficiência 
da enzima responsável pela reação e pelo acúmulo de 
substrato e deficiência do produto. 


diagnóstico e o início imediato das terapias ja disponíveis, tor- 
na-se uma responsabilidade do pediatra. 


Erros inatos e o sistema nervoso central 

Com raras exceções, todos os EIM estão associados a pelo 
menos uma condição neurológica, sendo mais proeminentes 
e mais frequentes as crises epilépticas e os distúrbios do mo- 
vimento. Alguns EIM se manifestam por longo tempo so- 
mente com deficiência intelectual, como o defeito de sintese 
e transporte da creatina. Outras alterações neurológicas po- 
dem estar presentes, como hipotonia, miopatia, movimen- 
tos oculares anormais, ataxia, neuropatias e surdez neuros- 
sensorial. 

Após crises metabólicas com lesão dos núcleos da base, cer- 
tos EIM se manifestam com macrocrania progressiva, como aci- 
dúria glutárica I, doença de Canavan, acidúria 2-hidroxiglutári- 
ca e doença de Tay-Sachs. 

Manifestações sistêmicas ocorrem em 70% das condições, 
e as mais frequentes são: alterações de crescimento, disfunção 
hepática, alterações renais, manifestações hematológicas, dis- 
função cardíaca e alterações osteoarticulares. 

Alterações oculares, retinianas e de nervo óptico são, mui- 
tas vezes, os achados que direcionam o diagnóstico. 

Manifestações dermatológicas estão presentes em grupos 
específicos e direcionam o diagnóstico, como acidemia metil- 
malônica e deficiência de biotinidase. 

Atenção especial deve ser dada a pacientes imunodeficien- 
tes funcionais, pois infecções podem ter efeito catastrófico 
para seu instável sistema metabólico. Infecções de repetição 
podem desencadear crises metabólicas graves com lesões ce- 
rebrais irreversíveis. 

Assim, as DMH sao organizadas por categoria de moléculas 
ou processo bioquímico envolvido. 

As doenças do metabolismo intermediário (grupo 1) consti- 
tuem o principal grupo de EIM tratáveis e, em geral, manifes- 
tam-se com grave comprometimento neurológico e sistêmico, 
necessitando de hábil diagnóstico diferencial com sepse, dis- 


crasias sanguíneas, insuficiência hepática, encefalopatias, in- 
suficiência renal e disfunção cardíaca específica. 

As doenças do metabolismo energético (grupo 2) também 
se beneficiam com medidas terapêuticas e alimentares. Essas 
medidas emergenciais nos episódios de descompensação me- 
tabólica evitam lesões cerebrais irreversíveis. 

Erros inatos do grupo 1, que dependem da ingesta, respon- 
dem pelos principais quadros emergenciais. 

O termo acidemia orgânica aplica-se a um grupo de doen- 
ças caracterizadas pela excreção de ácidos orgânicos na urina. 
As acidemias orgânicas em especial são tratáveis, manifes- 
tam-se no período neonatal e simulam quadro séptico e he- 
morrágico. A apresentação clínica pode estar associada a inú- 
meros sintomas neurológicos, como hipotonia, desordens do 
movimento e distúrbios cognitivos. 

Crises epilépticas representam um problema pediátrico e 
frequentemente representam o primeiro indicador clínico de 
disfunção do SNC. Encefalopatia epiléptica pode ser induzida 
por defeitos metabólicos hereditários que podem ser raros 
apenas individualmente, mas, se somados, representam uma 
grande proporção de crianças com problemas neurológicos. 
Manifestam-se com fenótipos variados, incluindo: crises neo 
natais refratárias, encefalopatia mioclônica precoce, espas 
mos infantis e epilepsia generalizada. 

Embora a maioria das crises neonatais seja secundária a 
processos como lesão hipóxico-isquêmica, infecção e malfor- 
mações corticais, crises secundárias a EIM podem ser muito 
dificeis de diagnosticar, o que requer alto grau de suspeição. O 
diagnóstico precoce é crucial para o tratamento efetivo, com 
restrições dietéticas e suplementações, para um prognóstico 
favorável. 

Crises epilépticas raramente apresentam o EIM como etio- 
logia subjacente. Contudo, a ocorrência de epilepsia associada 
a EIM representa o maior problema que necessita tratamento 
específico, evitando-se descompensação metabólica e seque- 
las irreversíveis. 

Quadros epilépticos podem ser classificados de várias ma- 
neiras, de acordo com a patogenia, a idade de início ou a apre- 
sentacao eletroclínica, mas a melhor abordagem é determinar 
se eles são passíveis de tratamento específico, como a vitami- 
na B6 nas crises dependentes de piridoxina, biotina na defi- 
ciência de holocarboxilase, e de biotinidase em crises depen- 
dentes de ácido folínico que são alélicas as dependentes de 
piridoxina.* 

A terapêutica estabiliza ou melhora o desenvolvimento psi- 
comotor, cognitivo e comportamental, podendo controlar os 
distúrbios psiquiátricos, as crises epilépticas e as manifesta- 
ções sistêmicas. 

Pacientes com EIM beneficiam-se com tratamento causal 
definido, atingindo o defeito subjacente: 

e doenças de pequenas moléculas: dietas com restrições espe- 
cificas, inibição do substrato, uso de vitaminas e cofatores en- 
zimáticos, reposição do produto; 

e doenças de macromoléculas: redução de substrato, reposição 
enzimática, transplante hepático, transplante de medula ós- 
sea, transplante de células-tronco. 
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Alguns erros inatos são tratáveis, mas podem apresentar res- 
postas parciais, como deficiências de piridoxal fosfato, defi- 
ciência de serina e deficiências de creatina. 

Outros apresentam pobre ou nenhuma resposta à tentati- 
vas de tratamento, como hiperglicinemia não cetótica, doen- 
ças mitocondriais, deficiência de sulfito-oxidase, lipofuccino- 
se ceroide, doença de Menkes e doenças peroxissômicas. O 
objetivo da terapia é restaurar o equilíbrio bioquímico e fisio- 
lógico, baseando-se na posição do bloqueio metabólico e nos 
efeitos dos compostos tóxicos acumulados. 

As estratégias de tratamento incluem: 

e restrição dietética do aminoácido precursor; 

e aumento da atividade das enzimas deficientes pelo uso de co- 
fatores enzimaticos; 

e uso de substâncias que removem os metabólitos tóxicos acu- 
mulados; 

e reposição de produtos nao sintetizados em decorrência do 
bloqueio de passos enzimáticos. 


Após o período neonatal, os EIM podem se apresentar mime- 
tizando o quadro de paralisia cerebral. 

Embora os principais fatores de risco incluam prematurida- 
de, kernicterus, infecção precoce do SNC, infecções maternofe- 
tais, anoxia perinatal e hemorragia intracraniana, tratamento 
e prevenção são essenciais para reduzir o imenso custo emo- 
cional das famílias e o custo acarretado ao sistema de saúde. 

Investigação de malformações cerebrais e outras causas ge- 
néticas tem grande significado para o aconselhamento genéti- 
co e o estabelecimento de estratégias de prevenção. 

Doenças metabólicas que afetam o SNC podem se apresen- 
tar na infância, na adolescência ou na vida adulta como feno- 
cópias de um grande número de síndromes psiquiátricas, 
como psicose, depressão, ansiedade ou mania. Podem se ma- 
nifestar em qualquer faixa etária e devem ser prontamente 
diagnosticadas para tratamento específico, caracterizando 
uma situação emergencial. 

As principais doenças que se manifestam como síndrome 
neurológica aguda são: doenças do ciclo da ureia, homocistinu- 
ria e porfiria. Com menor frequência, ha as aminoacidopatias, 
acidemias orgânicas, deficiência de piruvato desidrogenase, 
defeitos de betaoxidação de ácidos graxos e defeitos do meta- 
bolismo da biotina, que podem ser corretamente rastreados 
com testes rápidos, como amônia sérica, determinação da ho- 
mocisteina sérica, lactato, porfirinas urinárias, padrão de acil- 
carnitinas, cromatrografia de aminoácidos e ácidos orgânicos. 

Existem crescentes evidências de que EIM podem se mani- 
festar com sintomas psiquiátricos atípicos, mesmo na ausên- 
cia de claros sintomas neurológicos como sintomas esquizo- 
frenia-like e autismo-like. Frente a esses sintomas, uma 
acurada investigação para EIM deve ser priorizada, garantin- 
do diagnóstico e tratamento adequados. 

Episódios frequentes de descompensação podem ter um 
efeito devastador para o SNC. Qualquer fonte de estresse cata- 
bólico, como vômitos, diarreia, doenças febris ou diminuição 
da ingesta, pode levar à descompensação, o que requer uma 
intervenção rápida e agressiva. 
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A hipoglicemia é uma manifestação de EIM como nas gli- 
cogenoses, defeitos de betaoxidação mitocondrial, acide- 
mias orgânicas e pode se manifestar clinicamente como cri- 
ses epilépticas. O risco de pacientes com hipoglicemia 
apresentarem um EIM é significativamente maior que em re- 
cém-nascidos sem episódios de hipoglicemia. Dessa forma, 
hipoglicemia pode ser considerada um indicador para se in- 
vestigar EIM. 

Um grande número de acidemias orgânicas, particular- 
mente aquelas que envolvem betaoxidacao de ácidos graxos, 
causa hipoglicemia intermitente. Isso pode estar associado a 
distúrbio do equilíbrio acidobásico, acúmulo de ácido lático e 
corpos cetônicos. Quando essas doenças não são diagnostica- 
das de imediato, podem levar a lesões neurológicas e óbito. 

Como um grupo, essas doenças envolvem múltiplos órgãos, 
e suas expressões fenotípicas podem incluir múltiplos sistemas. 
Os sintomas podem aparecer logo após o nascimento ou mes- 
mo após 1 ano de idade, no decorrer de quadros infecciosos. Seu 
rápido reconhecimento e intervenção mudam o prognóstico. 

Muitas crianças com hipoglicemia prolongada apresentam 
um quadro de hiperinsulinismo secundário, que pode estar as- 
sociado a eventos perinatais como asfixia, toxemia materna, 
prematuridade e crescimento intrauterino restrito, resultando 
em hipoglicemia neonatal prolongada. 

Defeitos de betaoxidação, acidemias orgânicas e leucinose 
cursam com hiperinsulinismo secundário e severos quadros 
de hipoglicemia acompanhados de hiperlacticemia, corpos ce- 
tônicos e alterações do equilíbrio acidobásico. 


Acidemias orgânicas tratáveis - conduta 
Embora cada doença individualmente, incluindo as acidemias 
orgânicas, seja rara, em conjunto, elas apresentam uma inci- 
dência aproximada de 1/1.000 recém-nascidos. 

EIM intermediário (grupo 1), dependentes da ingesta, res- 
pondem pelos principais quadros emergenciais. 

O termo acidemia orgânica aplica-se a um grupo de doen- 
ças caracterizadas pela excreção de ácidos orgânicos na urina. 
As acidemias orgânicas apresentam muitas características cli- 
nicas semelhantes, sendo, em especial, tratáveis. Manifes- 
tam-se no período neonatal, simulando quadro séptico e he- 
morrágico, e são representadas pelas acidemias metilmalônica, 
isovalérica e propiônica, e leucinose ou xarope de bordo. 

O recém-nascido com acidemia orgânica, em geral, apre- 
senta-se bem ao nascimento e nos primeiros dias de vida, mas 
progressivamente desenvolve um quadro de encefalopatia tó- 
xica, dificuldade de sucção, vômito, recusa alimentar, mani- 
festações neurológicas, como crises epilépticas, tônus anor- 
mal, letargia e coma. Esse quadro clínico inespecífico pode ser 
erroneamente diagnosticado como decorrente de quadro sép- 
tico. A evolução pode ser modificada se o diagnóstico for feito 
nos primeiros 10 dias de vida. 

Os achados laboratoriais sugestivos de acidemia orgànica in- 
cluem cetoacidose, hiperamonemia, testes de função hepática 
anormais, hipoglicemia e neutropenia. Recém-nascidos com 
acidemia orgânica requerem tratamento emergencial com in- 
tervenção agressiva. Em crianças maiores ou adolescentes, 


formas variantes das acidemias orgânicas cursam com mani- 
festações neurológicas e atraso global do desenvolvimento, 
como perda da capacidade intelectual, ataxia, sinais neuroló- 
gicos focais, cetoacidose recorrente, sintomas psiquiátricos e 
sindrome de Reye. 

Muitas das acidemias orgânicas respondem ao tratamento, 
em especial aquelas com diagnóstico precoce e adequado tra- 
tamento. 

O tratamento consiste essencialmente em dietas com fórmu- 
las específicas, aporte adequado de calorias, uso de cofatores 
enzimáticos. Substâncias que removem os metabólitos tóxicos 
acumulados ou produtos não sintetizados em decorrência do 
bloqueio de passos enzimáticos podem ser utilizados. 

Deve-se atentar para crianças com acidemia orgânica que 
apresentam alto risco de morbimortalidade frente aos proce- 
dimentos anestésicos. Adotar medidas para prevenir o cata- 
bolismo proteico e eventos intraoperatórios que possam preci- 
pitar acidose metabólica e a monitoração do equilíbrio 
acidobásico durante procedimentos deve ser parte do trata- 
mento perioperatório desses pacientes.” 

Acidemia ou acidúria metilmalônica é a mais comum das aci- 
demias orgânicas, sendo uma das doenças metabólicas tratáveis. 

O espectro de manifestações clínicas varia de formas seve- 
ras, de início neonatal com lesão cerebral e alta mortalidade, a 
formas leves de início na vida adulta. 

Altas taxas de mortalidade e de incapacidade são observa- 
das em pacientes com início precoce. No período neonatal, 
são sintomas comuns: dificuldade de alimentação, crises epi- 
lépticas, letargia, hiperamonemia e acidose metabólica. 

A acidemia metilmalônica, com incidência de 1/50.000, e 
a acidemia propiônica, com incidência de 1/100.000, caracte- 
rizam-se pelo acúmulo de ácido metilmalônico e de ácido pro- 
piônico, respectivamente. Os pacientes apresentam deteriora- 
ção metabólica aguda com acidose e hiperamonemia logo 
após o nascimento ou na deficiência parcial em qualquer ida- 
de com quadros clínicos mais heterogêneos.” 

O comprometimento mental tende a ser mais grave na aci- 
demia propiônica, assim como a cardiomiopatia hipertrófica 
presente nessas acidemias. Na acidemia metilmalônica res- 
ponsiva a vitamina B12, o prognóstico é melhor, apesar do 
comprometimento renal quase exclusivo dessa acidemia. A 
acidemia metilmalônica pode se apresentar com episódio re- 
corrente de descompensação aguda que se manifesta com ce- 
tonúria, vômitos, acidose, desidratação e letargia, que, na au- 
sência de tratamento agressivo, evolui para o coma e óbito. No 
episódio típico, apresenta-se com hepatomegalia, cetonúria, 
vômitos, acidose, hiperamonemia, desidratação e letargia, po- 
dendo evoluir para coma e óbito. 

Em lactentes com perda de peso, dermatite resistente a tra- 
tamento, vômitos, desidratação e relatos de polidipsia e poliú- 
ria, devem-se buscar sinais de cetoacidose diabética, determi- 
nação da glicemia, cetonúria, gasometria e coletar sangue e 
urina para estudo de ácidos orgânicos (Figura 2). 

Imagem de RM cerebral mostra, nesses casos, aumento da 
captação de radiocontraste nos núcleos da base. Os achados 
mais comuns são dilatação ventricular, atrofia cortical, afila- 





Figura 2 Criança com acidemia metilmalônica não tratada, 
apresentando lesões periorais características. 


mento de corpo caloso, atrofia cerebelar, calcificação dos gan- 
glios da base e alterações de substância branca. 

As determinações de acilcarnitinas no sangue e de ácidos 
orgânicos na urina devem ser realizadas nos episódios agudos. 

A história de consanguinidade e episódios de acidose refra- 
tária a tratamento convencional para quadros de diabete, as- 
sociada a crises de hipoglicemia ou hiperglicemia, são dados 
sugestivos de acidemia orgânica. 

O tratamento da acidemia metilmalônica deve ser iniciado 
imediatamente com dieta pobre em proteina, de 1 a 1,5 g/kg/ 
dia de proteina natural acrescida de fórmulas específicas, li- 
vres do metabólito em acúmulo, administração de altas con- 
centração de vitamina B12 (500 a 1.000 mcg/dia), administra- 
ção de L carnitina iniciando-se com 50 mg /kg/dia. Terapias 
convencionais com uso de insulina não são suficientes para 
estabilizar o quadro, e dieta com alto teor proteico o agrava. 

Acidemia isovalérica, acidemia metilmalônica e acidemia 
propiônica juntas constituem um grupo de doenças metabóli- 
cas causadas por deficiências enzimáticas envolvidas na de- 
gradação de aminoácidos de cadeia ramificada. 

Acidemia isovalérica, de etiologia autossômica recessiva, 
apresenta-se de forma aguda ou intermitente. Manifestações 
clínicas na forma aguda incluem vômito, acidose severa, letar- 
gia, convulsões e coma. 

Formas de menor gravidade clínica, crônicas e intermiten- 
tes podem ter discreta manifestação clínica nos primeiros me- 
ses de vida ou mesmo nos primeiros anos, podendo ocorrer 
episódios agudos de descompensação em situações catabóli- 
cas, como infecções. 

Vômitos periódicos, coma, cetoacidose, hiperglicemia, 
cetonemia, cetonúria e acidose metabólica são as principais 
características da cetoacidose diabética, e esses mesmos sin- 
tomas são encontrados nos quadros agudos das doenças me- 
tabólicas. 

Também a acidemia isovalérica pode se manifestar como 
cetoacidose diabética, cetonúria, hiperglicemia, em especial 
nas crises metabólicas desencadeadas por febre, diarreia e vô- 
mitos. 
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Em 50% dos casos, os sinais e sintomas manifestam-se 
poucos dias após o nascimento, com vômitos, recusa alimen- 
tar e dificuldade de sucção. 

Deve-se iniciar o tratamento com dieta pobre em proteina, 
de 1 a 1,5 g/kg/dia de proteína natural acrescida de fórmulas 
específicas, livre do metabólito em acúmulo, administração 
de biotina (40 mg/dia) e L-carnitina, iniciando-se com 50 
mg/kg /dia. 

O manejo anestésico de pacientes com acidemias organi- 
cas para impedir o catabolismo proteico e eventos intraopera- 
tórios que possam precipitar acidose metabólica deve ser in- 
tensivo e fazer parte dos procedimentos perioperatórios, em 
especial em procedimentos cirúrgicos mais extensos. Pacien- 
tes com acidemia isovalérica apresentam grande risco de mor- 
bimortalidade, cursando com distúrbios da glicemia, hipera- 
monemia, hipocalcemia e acidose metabólica. 

Na acidemia isovalérica, o coeficiente de inteligência não 
parece estar relacionado ao número de episódios catabólicos, 
mas está inversamente relacionado a idade do paciente na 
época do diagnóstico, o que reforça a relevância de um diag- 
nóstico precoce para o prognóstico das acidemias orgânicas. 


Leucinose 

Doença do xarope de bordo ou leucinose (MSUD) é uma doen- 
ça metabólica hereditária, de etiologia autossômica recessiva, 
decorrente da deficiência da enzima desidrogenase de alface- 
toácidos de cadeia ramificada, resultando no acúmulo de ami- 
noacidos, leucina, isoleucina e valina e seus respectivos alfa- 
cetoácidos (Figura 3). 

Na forma clássica neonatal, manifesta-se entre o 4º e 5º dia 
de vida, com letargia, coma, apneia intermitente, opistótono e 
movimentos de pedalar. A insuficiência respiratória central 
pode ocorrer entre 7 e 10 dias. 

As formas parciais incluem: tiamina responsiva, interme- 
diária e intermitente, e podem manifestar-se como intoxica- 
ção metabólica grave e encefalopatia. 

O objetivo da terapia médica nutricional com MSUD é re- 
duzir rapidamente os metabólitos tóxicos, estimular o anabo- 
lismo e promover o crescimento normal. 

O tratamento deve ser agressivo durante as crises ou na pri- 
meira manifestação para impedir ou reverter o catabolismo e 
promover o anabolismo pela suplementação de taxa calórica 
superior a 150% do usual, dieta livre de aminoácidos de cadeia 
ramificada, reposição hídrica com monitoramento rigoroso 
dos eletrólitos e do possível edema cerebral. 

Se for necessário utilizar nutrição parenteral, ela deverá ser 
isenta de aminoácidos de cadeia ramificada. Deve-se iniciar 
administração de tiamina na dose de 50 a 200 mg/dia e moni- 
torar os níveis de aminoácidos de cadeia ramificada, manten- 
do os níveis de leucina inferior a 200 mcmol/L, de valina e 
isoleucina entre 200 e 400 mcmol/L em crianças até 3 anos 
de idade. 

A conduta nas descompensações das formas parciais inclui 
redução de até 100% por 24 a 48 horas da ingesta de proteína 
natural, hidratação adequada, adição de fontes calóricas e mo- 
nitoramento constante. 
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Aminoácidos de cadeia ramificada 


Leucina Isoleucina Valina 


Cetoácidos Cetoácidos Cetoácidos 
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leucinose 
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Figura 3 Esquema do bloqueio por deficiéncia enzimatica 
da enzima de decarboxilação dos aminoácidos de cadeia 
ramificada, resultando em leucinose ou doença do xarope 
de bordo (MSUD). 


Acidemia glutárica tipo | 

Aciduria ou acidemia glutárica tipo I é uma doença autossômi- 
ca recessiva com prevalência de 1/100.000 recém-nascidos. 
Decorre da deficiência de glutaril-CoA desidrogenase relacio- 
nada ao metabolismo de L-lisina, L-hidroxilisina e L-triptofa- 
no. Bioquimicamente, a acidúria glutárica caracteriza-se pelo 
acúmulo de ácido glutárico, ácido 3-hidroxiglutárico, ácido 
glutacônico e glutarilcarnitina na urina, no plasma e no liqui- 
do cefalorraquidiano (LCR). 

A elevação dos níveis de acilglutaril no sangue constitui a 
base do diagnóstico de acidúria glutárica tipo I na triagem 
neonatal ampliada. Apesar da alta variabilidade fenotípica, a 
doença em geral manifesta-se como um episódio tipo encefali- 
te aguda após um período de desenvolvimento normal. 

Frequentemente, a única alteração fenotípica de alerta pre- 
cedendo o primeiro episódio é a presença de macrocrania pro- 
gressiva e, embora os achados na neuroimagem sejam muito 
variáveis, 0 alargamento da fissura silviana, associado à anor- 
malidade nos gânglios da base, autorizam aventar essa hipóte- 
se diagnóstica (Figura 4). 

Pacientes não tratados desenvolvem distúrbios do movi- 
mento, distonia decorrente da lesão bilateral do corpo estriatal 
resultando em alta taxa de morbimortalidade. A lesão do nú- 
cleo estriado resulta em crises encefalopáticas precipitadas 
por quadros infecciosos, imunizações, cirurgias ou pode se de- 
senvolver insidiosamente sem essas aparentes crises. 

O tratamento metabólico inclui uma dieta com baixa con- 
centração de lisina e suplementação com L-carnitina. Nos pe- 
ríodos agudos de descompensação metabólica, por doenças in- 
tercorrentes, a criança deve ser internada para intensificação 
das medidas, com monitoramento por equipe multidisciplinar. 





Figura 4 Imagem de ressonância magnética cerebral 
evidenciando atrofia frontotemporal, dilatação da fissura 
silviana e alteração de núcleos da base. Núcleo estriado na 
acidemia glutárica tipo l. 


O diagnóstico precoce previne a lesão estriatal, contudo, 
após o início das lesões neurológicas, o tratamento em geral 
não é efetivo.” 


Ciclo da ureia 

Doenças do ciclo da ureia (UCD) decorrem de erros inatos da 
detoxificação da amônia /sintese de arginina por defeitos que 
afetam o ciclo de Krebs-Henseleit ou ciclo da ureia, composto 
de cinco enzimas centrais, uma enzima ativadora e uma enzi- 
ma mitocondrial, com incidência de 1/8.000 a 1/30.000 (Fi- 
gura 5). 

Como um grupo, caracteriza-se por hiperamonemia, alca- 
lose metabólica e sinais de encefalopatia. 

Na forma clássica, o paciente apresenta-se com hiperamo- 
nemia logo após o nascimento em 50% dos casos, ou em qual- 
quer idade, levando ao óbito ou a severos comprometimentos 
neurológicos naqueles que sobrevivem. 

As características clínicas são típicas nas deficiências comple- 
tas, com coma hiperamonêmico poucos dias após o nascimento, 
com 50% de mortalidade. Aqueles que sobrevivem apresentam 
severo atraso do desenvolvimento e crises hiperamonêmicas re- 
correntes. Mesmo nas deficiências parciais que se manifestam 
com formas clínicas variáveis, ha risco de óbito prematuro. 

A duração e a severidade da hiperamonemia têm forte cor- 
relação com a lesão cerebral. 

Diagnóstico e tratamento precoces de UCD são essenciais 
para uma melhor evolução. Na forma precoce, os defeitos cos- 
tumam ser diagnosticados erroneamente como sepse neona- 
tal, insuficiência hepática e infecções congênitas. Defeitos do 
ciclo da ureia representam uma emergência pediátrica, exigin- 
do tratamento imediato para reduzir os níveis de amônia, pre- 
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Figura 5 Ciclo de Krebs-Henseleit ou ciclo da ureia, composto de cinco enzimas centrais, uma enzima ativadora e uma 


enzima mitocondrial. 


venir lesões neurológicas severas e o coma decorrentes princi- 
palmente do edema cerebral presente nesses casos. 

No manejo dos recém-nascidos de risco, medidas para mi- 
nimizar o estresse perinatal devem ser planejadas. 

Determinação dos níveis de amônia e aminoácidos no plas- 
ma deve ser coletada nas primeiras 24 horas de vida do recém- 
-nascido de risco. 

Em casos suspeitos, após coleta de material, devem ser ini- 
ciadas a restrição proteica e a infusão de glicose a 10%. 

Dieta isenta de proteína deve ser mantida apenas por 24 
horas para evitar o catabolismo proteico endógeno. 


Galactosemia 

Galactosemia clássica é uma doença autossômica recessiva do 
metabolismo de carboidratos em razão da severa deficiência 
da enzima galactose-l-fosfatouridil-transferase (GALT) (Figu- 
ra 6). 

Após o início da amamentação, o recém-nascido desenvol- 
ve um quadro potencialmente letal com envolvimento de múl- 
tiplos órgãos e sepse por E. coli. Por isso, a galactosemia 
clássica é uma emergência médica, devendo ser suspensa 
imediatamente a amamentação. A dieta deve ser totalmente 
isenta de lactose e derivados.” 

Criança não tratada, com diagnóstico tardio, desenvolve 
catarata (Figura 7), deficiência intelectual e disfunção hepáti- 
ca grave (Tabela 1). 


Deficiência de transportador de glicose tipo 1 
(GLUT 1) 

A sindrome da deficiência de transportador de glicose tipo 1 
(GLUT 1) resulta do impedimento do transporte de glicose 
dentro de cérebro. 


O quadro clássico manifesta-se com: 

e crises epilépticas infantis resistentes aos anticonvulsivantes 
tradicionais; 

e atraso no desenvolvimento, microcefalia pós-natal, hipotonia 
e espasticidade; 

e distúrbio do movimento com ataxia e distonia. 


Posteriormente, surgem novas manifestações, como paroxis- 
mos, movimentos coreoatetósicos, hemiplegia alternante e 
cefaleia. 

GLUT 1 expressa-se na maioria dos tecidos e, seletivamen- 
te, expressa-se nos eritrócitos, nos microvasos cerebrais e na 
astroglia. A forma encontrada no endotélio dos vasos cere- 
brais é o principal transportador de glicose. 

Na deficiência de GLUT 1, a quantidade de glicose que pas- 
sa do vaso para o cérebro é reduzida, causando disfunção do 
SNC. A determinação da glicemia e da glicorraquia é um ins- 
trumento diagnóstico nessa doença. 

Com a descrição de novos casos, o espectro clínico da sin- 
drome foi ampliado, incluindo atraso no desenvolvimento, 
epilepsia, distúrbios do movimento, discinesias paroxisticas 
esporádicas induzidas por exercício, disartria e deficiência de 
linguagem e de expressão. 

Na maioria dos pacientes, a relação glicorraquia /glicemia é 
inferior a 0,5, e o lactato também está abaixo do normal. 

O diagnóstico precoce é crítico para iniciar o tratamento 
com dieta cetogênica, de alto teor lipídico e baixo teor de car- 
boidrato, mimetizando estado de jejum. Corpos cetônicos 
formados por essa dieta utilizam outro transportador para 
entrar no SNC, outra fonte energética, reduzindo a frequên- 
cia das crises epilépticas e a severidade dos movimentos dis- 
tonicos." 
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Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 
Galactose 


a e Entender que, embora raros isoladamente, em conjunto, 
os EIM estão presentes no dia a dia do pediatra. 
e Saber identificar os sinais e sintomas mais frequentes 
ip das manifestações gerais desses erros. 
Galactose-1-fosfatouridil-transferase/galactosemia clássica a Ser capaz de formular hipóteses diagnósticas 


y envolvendo os EIM. 


Galactose-1-fosfato 


UDP-galactose e Saber identificar, por meio dos sinais, sintomas e dados 
a laboratoriais encontrados em determinado paciente, 
UDP-glicose em que grupos de classificação |, Il ou Ill ele se 
A enquadra e suas implicações. 


Mae e Reconhecer as manifestações neurológicas 
Glicogênio 





sinalizadoras das doenças neurometabólicas. 


Figura 6 Transformação da galactose em fonte de energia * Ser capaz de tomar condutas de urgência frente a 


e bloqueio da via na forma clássica de galactosemia. suspeita diagnóstica de EIM, evitando sequelas 
neurológicas irreversíveis. 


Referências bibliográficas 

1. Fernandes J, Saudubray JM, Vander Berghe G et al. Inborn metabolic di- 
seases: diagnostic and treatment. 4.ed. Heidelberg: Springer, 2006. 

2. El-Hattab AW. Inborn errors of metabolism. Clin Perinatol 2015; 42 
(2):413-39. 

3. López-Pisóna J, Garcia-Jiménez MC, Monge-Galindoa LM et al. Our ex- 





perience with the aetiological diagnosis of global developmental delay 
and intellectual disability: 2006-2010. Neurologia 2014; 29(7):402-7. 


Figura 7 Criança com catarata decorrente de galactosemia 
com início tardio do tratamento. 4. Bahi-Buisson N, Dulac O. Epilepsy in inborn errors of metabolism. 


Handb Clin Neurol 2013; 111:533-41. 
5. Bonnot O, Herrera PM, Tordjman S, Walterfang M. Secondary psychosis 


a induced by metabolic disorders. Front Neurosci 2015; 9:177. 
Tabela 1 Sinais e sintomas da galactosemia na forma 


as 6. Ruzkova K, Weingarten TN, Larson KJ et al. Anesthesia and organic aci- 
classica nao tratada 


duria: is the use of lactated Ringer’s solution absolutely contraindicated? 


Recusa alimentar 
Paediatr Anaesth 2015 May 5. 


Sl sã Baumgartner MR, Horster F, Dionisi-Vici C et al. Proposed guidelines for 
Diarreia the diagnosis and management of methylmalonic and propionic acide- 
Vômito mia. Orphanet J Rare Dis 2014; 9:130. 

Hipotonia 8. KiliçM, Kaymaz N, Özgül RK. Isovaleric acidemia presenting as diabe- 
Catarata tiacidosis: a case report. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2014; 6(1):59-61. 


9. Lam H, Kiberenge R, Nguyen T et al. Anesthetic management of a pa- 
tient with isovaleric acidemia. A A Case Rep 2015; 4(3):37-8. 
10. Frazier DM, Allgeier C, Homerc C et al. Nutrition management guideline 


Hepatomegalia e icterícia 
Abaulamento de fontanela anterior 


Diátese hemorrágica 
for maple syrup urine disease: An evidence- and consensus-based ap- 


Sepse proach. Molecular Genetics and Metabolism 2014; 112:2107. 
Letargia/coma 11. Nunes J, Loureiro S, Carvalho S et al. Brain MRI findings as an impor- 
Óbito tant diagnostic clue in glutaric aciduria type 1. Neuroradiol J 2013; 26 
(2):155-61. 
12. Vaidyanathan K. Molecular diagnosis of urea cycle disorders: current 
Considerações finais global scenario. Indian J Biochem Biophys 2013; 50(5):357-62. 
Com número crescente de EIM, o pediatra deve incluir esses 13. Berry GT. Galactosemia: when is it a newbom screening emergency? 
defeitos metabólicos em seu raciocínio clínico e em suas hipó- Molecular Genetics and Metabolism 2012; 106:7-11. 
teses diagnósticas. Por representar doenças multissistêmicas, 14. De Giorgis V, Veggiotti P. Review GLUT] deficiency syndrome 2013. Sei- 
requer sempre uma equipe multiprofissional qualificada para zure 2013; 22:803-11. 


um atendimento globalizado do paciente. 

Equipes de pronto-atendimento infantil e pediatras inten- 
sivistas devem estar capacitados para esse conjunto de novas 
doenças raras, que requerem condutas precisas e rápidas ca- 
pazes de mudar o curso da doença e evitar sequelas e óbitos. 


DOENÇAS DE DEPÓSITO 
LISOSSÔMICO 


Marcial Francis Galera 


Introdução 

As doenças de depósito lisossômico (DDL) compreendem um 
grupo heterogêneo de aproximadamente 50 doenças metabó- 
licas hereditárias caracterizadas pela deficiência ou ausência 
de uma ou mais enzimas lisossomais, que são responsáveis 
pela degradação e reciclagem das macromoléculas.! 

Os lisossomos são organelas intracelulares envolvidas em 
vários eventos como fagocitose, autofagia, exocitose, regula- 
ção e reciclagem de receptores, sinalização intracelular, entre 
outros.? A consequência da não degradação ou degradação in- 
completa dessas macromoléculas causa sua progressiva depo- 
sição nos lisossomos presentes em diferentes tecidos, levando 
a uma série de eventos fisiopatológicos que culminam com a 
disfunção da célula, tecido, órgão e sistemas. 

A disfunção causada por esses bloqueios metabólicos deter- 
mina uma progressiva deterioração física e/ou neurológica que 
pode, inclusive, causar a morte. O fenótipo dessas condições é 
extremamente variável em função do nível de deficiência enzi- 
mática, natureza da macromolécula envolvida, local de produção 
e degradação dos metabólitos e características genéticas do indi- 
viduo afetado.** A gravidade clínica está relacionada com o início 
da sintomatologia: quanto mais tardio o início dos sinais /sinto- 
mas, mais leve o acometimento. De maneira geral, três fenótipos 
sao reconhecidos: grave, intermediário e atenuado /leve. Essa di- 
visão é útil, mas nem sempre pode ser utilizada em virtude da so- 
breposição de formas clínicas. O diagnóstico precoce pode ter im- 
pacto direto na qualidade de vida do paciente, pela introdução de 
terapias específicas ou não que podem levar a uma evolução 
mais lenta do quadro e aumento da expectativa de vida.” 


Epidemiologia 

Os erros inatos de metabolismo, individualmente, são doen- 
ças raras e a maioria tem uma incidência menor que 1:100.000 
nascimentos. Contudo, ao serem agrupados, as diversas situa- 
ções clínicas podem chegar a uma incidência de 1:2.500 até 
1:800 nascimentos. Em relação as DDL, os estudos mostram 
incidências de 7,6 a 19,3:100.000 nascimentos.º 


Classificação 

A classificação tradicional das DDL é feita em função do tipo 
de substrato acumulado e, dessa forma, são agrupadas em 
amplas categorias, incluindo as mucopolissacaridoses (MPS), 
as lipidoses, as glicogenoses e as oligossacaridoses. Essas ca- 
tegorias mostram similaridades clínicas que incluem: anorma- 
lidades ósseas, organomegalia, disfunção do sistema nervoso 
central em algumas formas e dismorfias craniofaciais de cará- 
ter cumulativo, levando, em sua maioria, a comprometimento 
sistêmico grave e diminuição significativa da expectativa de 
vida. Nessas doenças, o problema básico é o bloqueio em um 
passo enzimático de uma determinada via metabólica. Contu- 
do, outras situações clínicas não conseguem ser enquadradas 
nesse esquema básico (p.ex., cistinose, mucopilidoses II, III e 
IV). Com a descoberta da base molecular das doenças lisossô- 
micas, foi proposta uma nova classificação baseada no defeito 
do sistema lisossômico. A classificação baseada no defeito 
molecular dá especial atenção aos mecanismos funcionais, 
patogenéticos e, consequentemente, no desenvolvimento de 
novas formas de terapias.” 


Padrão de herança 

As DDL, a princípio, têm padrão de herança autossômico re- 
cessivo, com exceção da MPS tipo II, doença de Danon e 
doença de Fabry, que são ligadas ao cromossomo X. Algumas 
doenças são mais prevalentes em determinadas áreas geográ- 
ficas ou em grupos étnicos específicos. A doença de Gaucher, a 
doença de Tay-Sachs, Niemann-Pick tipo A e a mucolipidose 
tipo IV são mais frequentes entre os judeus Ashkenazi e estão 
relacionadas a um ancestral comum portador de uma muta- 
cão, o chamado “efeito fundador”. Outras situações, como a 
doença de Fabry, têm uma extensa variação de mutações, em 
geral específicas de cada família."º 


Quadro clínico 
Por apresentar manifestações clínicas extremamente variá- 
veis para cada doença, um atraso na suspeição diagnóstica 
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pode ocorrer. O diagnóstico específico de uma DDL pode levar 
anos, pois necessita de uma equipe médica que reconheça os 
principais sinais e sintomas e, de maneira importante, um la- 
boratório de apoio com experiência em tais patologias. O qua- 
dro clínico pode se apresentar já no período neonatal, nos ca- 
sos de hidropisia fetal (HF), bem como em outras situações 
somente na idade adulta. Alguns achados clínicos podem 
estar presentes nos pacientes com DDL: HF, características 
dismórficas, obstrução de vias aéreas superiores, surdez, in- 
fecções respiratórias frequentes, doença cardíaca, hepatoes- 
plenomegalia, doença hepática, disostose múltipla e disfun- 
ção neurológica.” 

Hidropisia fetal: várias condições clínicas podem levar a HF. 
Um esforço deve ser feito nos casos de gestação com essa alte- 
ração para elucidação diagnóstica. Além das causas infeccio- 
sas, cromossômicas, cardiopatia congênita e anemia, as DDL 
devem ser aventadas. No diagnóstico diferencial das HF, de- 
vem ser destacadas: doença de Gaucher, gangliosidose GM1, 
galactosialidose, Niemann-Pick A e C, Farber, MPS I, IV e VI, 
Wolman. 

Caracteristicas dismorficas: a face dos pacientes com algu- 
mas DDL pode apresentar-se com caracteristicas dismorficas 
logo ao nascimento (mucolipidose tipo II) ou entao alterar-se 
progressivamente, como é o caso da maioria das MPS. A face 
que é muitas vezes descrita como “grosseira” caracteriza-se 
por: ponte nasal alargada e achatada, bossa frontal, espessa- 
mento das gengivas e macroglossia. A baixa estatura é fre- 
quente em algumas formas de DDL e inicia-se após os 2 ou 3 
primeiros anos de vida. Alterações esqueléticas e articulares 
também ocorrem, além das hérnias inguinais e umbilicais. 

Obstrução de vias aéreas superiores, surdez e infecções res- 
piratórias frequentes: esses achados estão particularmente 
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presentes nos casos de DDL com alterações craniofaciais. A 
diminuição da coluna aérea e o excesso de secreções levam à 
progressiva obstrução das vias aéreas superiores, infecções 
respiratórias e surdez. Em crianças submetidas a intervenções 
cirúrgicas otorrinolaringológicas entre 12 e 18 meses por algu- 
mas dessas causas, 0 diagnóstico de DDL deve ser aventado e, 
dessa forma, apropriadamente investigado. 

Doença cardíaca: as formas graves da doença de Pompe, no 
período neonatal, apresentam hipotonia acentuada e doença 
cardíaca que se manifesta com cardiomegalia, arritmia e falên- 
cia cardíaca por miocardiopatia hipertrófica. Os achados car- 
diológicos já podem ser evidenciados no período pré-natal. 
Outras DDL como a gangliosidose GM1, mucolipidose tipo II e 
MPS tipo I (Hurler) também podem apresentar miocardiopa- 
tia. A doença valvar é observada também em diversos casos e 
a doença coronariana é observada, mais tardiamente, nos pa- 
cientes com doença de Fabry. 

Hepatoesplenomegalia e doença hepatica: este é um sinal 
clínico muito frequente na clínica pediátrica e pode estar pre- 
sente desde o período neonatal como também nas outras fai- 
xas etárias. A investigação nesses casos deve ser criteriosa, 
afastando suas diversas causas como infecções bacterianas ou 
virais, protozooses, doenças hematológicas e alterações ana- 
tômicas. A investigação pode, muitas vezes, incluir a biópsia 
hepática e da medula óssea. Obviamente, as DDL devem estar 
entre os diagnósticos diferenciais. Casos de lactentes com 
doença de Niemann-Pick tipo C podem apresentar disfunção 
hepática associada a hiperbilirrubinemia direta sugerindo 
diagnóstico de atresia de vias biliares. 

Na forma neonatal da deficiência de lipase ácida (sindrome 
de Wolman) ocorre má evolução ponderal em razão da disab- 
sorção de gordura, doença hepática e anemia grave. Calcifica- 





Figura 1 Criança com quadro de mucopolissacaridose 
tipo |. Observar a face infiltrada, dorso nasal achatado e 
alargado, além da macroglossia. 


Figura 2 Criança com mucopolissacaridose tipo Il. 
Observar a fronte ampla e a face discretamente grosseira. 
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Figura 3 Eletrocardiograma de lactente com doença de 
Pompe, forma grave. Observar a amplitude dos complexos 
QRS nas diversas derivações indicando miocardiopatia 
hipertrófica, confirmada por ecocardiograma. 


ções na glândula adrenal, visíveis em radiografias de abdome, 
são uma importante pista diagnóstica. 

Em pacientes mais velhos, a hepatoesplenomegalia pode 
ser manifestação da doença de Gaucher (tipos I e III), Nie- 
mann-Pick, na doença de depósito de éster de colesterol e em 
vários tipos de MPS. 

Disostose múltipla: este achado está presente em casos de 
MPS e caracteriza-se por macrocrania, escafocefalia (aumento 
do diâmetro anteroposterior do crânio), displasia do processo 
odontoide da segunda vértebra cervical, alterações nos corpos 
vertebrais (projeções anteriores), particularmente na transi- 
ção toracolombar causando importante gibosidade. Altera- 
ções ocorrem também no osso ilíaco, com displasia acetabular, 
e os ossos longos apresentam-se curtos e alargados. Costelas e 
clavículas também apresentam alteração na modelagem e fi- 
cam com aspecto mais alargado anteriormente. 

Disfunção neurológica: está presente na maioria dos tipos 
de DDL e a característica principal é a regressão dos marcos do 
desenvolvimento já adquiridos. A evolução é muito variável, 
podendo se manifestar já precocemente como também após 
um período inicial de desenvolvimento normal. Quadro seme- 
lhante a encefalite, crises convulsivas, perda visual, problema 
de fala, espasticidade e até neurodegeneração podem ocorrer 
em diversos tipos de DDL. 


Diagnóstico laboratorial 

O diagnóstico laboratorial deve ser, evidentemente, realizado 
por serviço com experiência na área. O material que chega ao 
laboratório pode ter origem em um programa de triagem neo- 
natal ou então a partir de uma suspeição clínica. O diagnóstico 
definitivo deve ser feito na demonstração da deficiência da ati- 
vidade de uma enzima lisossomal específica ou perda da fun- 
ção de uma proteína (não enzima) lisossomal na célula. A 
abordagem inicial pode ser feita por meio de triagens metabó- 
licas em amostras de sangue e/ou urina e consiste na detec- 
ção (qualitativa) ou medida (quantitativa) de substâncias de 
depósito ou detecção de proteínas plasmáticas. Nos casos de 
MPS, por exemplo, o teste de triagem para a detecção de glico- 





Figura 4 Radiografia de tórax de lactente com doença de 
Pompe, forma grave. Observar a área cardíaca aumentada. 


saminoglicanos é essencial para o direcionamento do diagnós- 
tico específico.”º 


Diagnóstico de defeitos de enzimas 
lisossômicas 

Para o diagnóstico de deficiência de enzimas lisossomais, que 
respondem por 85 a 90% dos casos diagnosticados, utilizam- 
-se técnicas para avaliar esse fenótipo (deficiência enzimática) 
em leucócitos (linfócitos) e em gota de sangue em papel-filtro. 
A evidência de uma baixa atividade enzimática confirma o 
diagnóstico específico. Muitas vezes, a análise molecular 
(DNA) é realizada como exame confirmatório. 


Tratamento 

A mesma complexidade da abordagem diagnóstica é compar- 
tilhada com o tratamento das DDL. É necessário o envolvi- 
mento de uma equipe multiprofissional para lidar com os di- 
versos aspectos de cada doença. O coordenador do grupo deve 
ser preferencialmente um médico geneticista com experiência 
em erros inatos de metabolismo ou um pediatra com expe- 
riência na área. O aconselhamento genético é fundamental 
para o esclarecimento dos diversos aspectos da doença, bem 
como para o estabelecimento do risco de recorrência aos pa- 
cientes e familiares. O trabalho das associações de familiares e 
grupos de apoio tem se mostrado excelente fonte de suporte 
emocional e conselhos práticos. Esses pacientes requerem 
cuidados gerais suportivos e paliativos a despeito da conclu- 
são diagnóstica. Como ja enfatizado, a equipe multiprofissio- 
nal é a situação ideal na condução desses casos. Além do pe- 
diatra, o geneticista, o neurologista, entre outros médicos 
deverão atuar juntos na condução desses casos. Outros profis- 
sionais como o enfermeiro, o fisioterapeuta, o fonoaudiólogo, 
o assistente social, o psicólogo e o nutricionista, entre outros 
contribuem para o adequado seguimento dos pacientes com 
diagnóstico de DDL. 


O transplante de células-tronco hematopoéticas tem sido 
utilizado com sucesso em algumas DDL. A ideia é que a medu- 
la transplantada possa produzir quantidades suficientes da 
enzima em falta que seria posteriormente incorporada aos li- 
sossomos. Contudo, a alta morbimortalidade e a relativa pou- 
ca quantidade de enzima produzida, a despeito dos avanços 
recentes, acabam limitando a sua utilização. 

Os tratamentos específicos para as DDL estão crescendo, 
como também o interesse das empresas de biotecnologia na 
área: terapia de reposição enzimática (TRE), terapia de redu- 
ção de substrato, terapia com chaperonas farmacológicas e re- 
moção de substrato.” 

A modalidade mais amplamente utilizada é a TRE, que se 
baseia na infusão endovenosa, periódica, de enzimas obtidas 
por técnicas de recombinação genética. Com essa terapêutica, 
doses maiores de enzimas podem ser administradas em com- 
paração com o transplante de células hematopoéticas. Um 
fato negativo é que a barreira hematoencefálica não pode ser 
transposta, o que limita o seu efeito no sistema nervoso cen- 
tral. Mesmo assim, a TRE pode ser benéfica ao reduzir a mor- 
bidade de outras manifestações clínicas. A TRE está atual- 
mente disponível comercialmente para doença de Gaucher 
tipos I e III, doença de Fabry, MPS tipos I, II, IV, VI e doença 
de Pompe. Vários estudos clínicos têm sido propostos para 
MPS tipos IIIA e IIIB, MPS IVB, Niemann-Pick tipo B, leuco- 
distrofia metacromatica e alfamanosidose. 

A terapia de reducao de substrato tem como base a admi- 
nistracao de substancia que inibiria a formacao do substrato 
que, nas condições patológicas, estariam aumentados em ra- 
za0 da ineficaz ação da enzima que agiria em sua quebra. O 
medicamento miglustate inibe a ação das glicosidases, que 
consequentemente diminui a biossintese do glicocerebrosi- 
deo. Essa droga tem sido utilizada para o tratamento da doen- 
ça de Gaucher e Niemann-Pick tipo C. 

Na terapia com chaperonas farmacológicas, essas protei- 
nas (chaperonas), in vivo, auxiliam no dobramento da protei- 
na em formação. As chaperonas moleculares são concebidas 
para aumentar a atividade de formas mutantes de enzimas li- 
sossômicas instáveis através da ligação a molécula de enzima 
recentemente formada, promovendo a sua entrega intracelu- 
lar para o local de ação no lisossomo, impedindo assim a des- 
truição prematura. Essa terapia encontra-se em estudos clini- 
cos para doença de Fabry, doença de Gaucher, doença de 
Pompe, MPS IVB e gangliosidose GM1. 

A remoção de substrato baseia-se na ideia de dissolver as 
toxinas acumuladas nos lisossomos. A cisteamina é utilizada 
para a preservação da função renal na cistinose. Outras drogas 
orais e a sempre perseguida cura por meio da terapia gênica 
ainda são promessas não concretizadas.!º 


Aconselhamento genético 

A realização do aconselhamento genético complementa a ava- 
liação de crianças com DDL. Como já esclarecido anteriormen- 
te, a grande maioria dessas doenças tem padrão de herança 
autossômica recessiva. Dessa forma, os pais de uma criança 
afetada são portadores (heterozigotos) e o risco de recorrência 
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em uma próxima gestação é de 25%. A consanguinidade deve 
ser sempre investigada e, quando presente, reforça esse pa- 
drao de herança. Contudo, vale lembrar que existem exceções, 
nos casos de doenças com herança ligada ao cromossomo X. 
Nesses casos, as mães são portadoras e, para as novas gesta- 
ções, existe um risco de 50% de recorrência, quando nascem 
meninos. A doença de Fabry, também ligada ao cromossomo 
X, pode apresentar mulheres afetadas. 


Considerações finais 

O pediatra geral tem um papel importante nessa cadeia de 
diagnóstico e tratamento, pois, na maioria das vezes, é ele 
quem detecta as primeiras alterações físicas e/ou bioquímicas 
que podem levar a suspeição de uma DDL. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender a complexidade das DDL. 

e Compreender a importância epidemiológica das DDL 
no contexto das doenças raras e dos erros inatos do 
metabolismo. 

e Conhecer a classificação das DDL. 

e Saber identificar pacientes com possível diagnóstico de 
DDL. 

e Conhecer os princípios do tratamento das DDL. 

e Conhecer o padrão de herança das DDL e o risco de 
recorrência. 

e Reconhecer os diversos fatores relacionados à causa 
das DDL. 

e Identificar a importância das doenças raras e, em 
particular, das DDL no contexto epidemiológico. 

e Compreender como é estruturada a classificação das 
DDL. 

e Compreender a terminologia e reconhecer os principais 
sinais e sintomas das DDL. 

e Correlacionar a fisiopatologia das DDL às suas 
possíveis terapias. 

e Compreender as diferenças na herança das DDL. 
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CROMOSSOMOPATIAS E 
SUAS IMPLICAÇÕES NA 
NATIMORTALIDADE 
INFANTIL 


Zan Mustacchi 
Patrícia Salmona 


Introdução 

A padronização da nomenclatura dos cromossomos foi obtida 
por meio do chamado sistema de Denver (1954), no qual os cro- 
mossomos são identificados por números. Os autossomos são 
numerados de 1 a 22 em ordem decrescente de tamanho, sendo 
os cromossomos sexuais excluídos da numeração geral. Os cri- 
térios usados para definir cada cromossomo são o comprimento 
relativo dos cromossomos e a posição do centrômero. 


Cariótipo 
É o lote cromossômico básico de uma espécie caracterizada 
por número, forma e tamanho dos cromossomos. Para os indi- 
víduos de uma mesma espécie, a morfologia dos cromosso- 
mos é constante, sendo que as diferenças observadas quanto 
ao padrão da espécie geralmente se devem a alterações cro- 
mossômicas. O estudo do cariótipo se faz quando a célula está 
em metáfase, pois os cromossomos estão no seu grau máximo 
de condensação e, portanto, são mais visíveis. 

Os cromossomos são classificados em 7 grupos designados 
por letras de A a G, sendo os cromossomos sexuais representa- 
dos pelas letras X e Y, conforme descrição a seguir (Figura 1): 


grupo A: cromossomos dos pares de nº1 a 3 — os 6 maiores 
cromossomos. O par 1 é metacêntrico, o par 2 é submetacên- 
trico e o par 3 é metacêntrico; 

grupo B: cromossomos dos pares de nº 4 e 5 — são submeta- 
cêntricos e dificeis de distinguir entre si pela morfologia; 
grupo C: cromossomos dos pares de nº 6 a 12 e o cromossomo X — 
sao todos submetacêntricos, sendo muito dificil identifica-los pela 
analise morfologica. Devem ser colocados em ordem decrescente 
de tamanho. Ha 15 cromossomos no homem e 16 na mulher, justi- 
ficados pela presença de 2 cromossomos X no sexo feminino; 
grupo D: cromossomos dos pares de nº 13 a 15 — são acrocên- 
tricos de tamanho médio, todos com satélites; sao de dificil 
distinção pela análise morfológica; 

grupo E: cromossomos dos pares de nº 16 a 18 — são submeta- 
cêntricos, não apresentando satélites; 

grupo F: cromossomos dos pares de nº 19 e 20 — são os meno- 
res metacêntricos. A identificação individual é praticamente 
impossível pela análise morfológica; 

grupo G: cromossomos dos pares de nº 21 e 22 e do cromosso- 
mo Y — ha 4 cromossomos na mulher e 5 no homem. São os 
menores acrocêntricos com satélite, exceto o Y. 





Figura 1 Cariótipo humano. (A) Feminino. (B) Masculino. 
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Distúrbios genéticos 
Os distúrbios de origem genética podem ser agrupados em 
dois tipos: 
e distúrbios decorrentes de mutações gênicas; 
e distúrbios nos quais anormalidades cromossômicas podem 
ser demonstradas. 


Distúrbios genéticos decorrentes de mutações 
cromossômicas 

São aqueles causados por modificações na estrutura (altera- 
ções estruturais) ou no número (alterações numéricas) dos cro- 
mossomos e podem ser identificados pela análise do cariótipo. 


Alterações cromossômicas estruturais 

Sao as que se relacionam com alterações no número ou no ar- 
ranjo dos genes no cromossomo. Durante a prófase I da meio- 
se, as quebras cromossômicas ocorrem e os pedaços voltam a 
se soldar nos locais de fratura. Às vezes, isso não acontece e os 
pedaços soldam-se em posições erradas ou perdem-se, provo- 
cando alterações estruturais que podem ser perceptíveis por 
meio de técnicas especiais com microscopia e são chamadas 
de alterações estruturais. 

As alterações cromossômicas estruturais podem ser de 5 tipos: 

e deleção; 

e translocacao; 

e inversão; 

e isocromossomo (onde se incluem as duplicações); 

e genes contíguos (microdeleções). 


Deleção ou deficiência 
É a falta de um pedaço de cromossomo, podendo originar um 
braço mais curto enquanto a fração acêntrica (sem centrôme- 
ro) se perde (degenera), pois quando a célula se divide, o cro- 
mossomo não tem como se prender as fibras do fuso. A dele- 
ção pode ser de 2 tipos: 
e terminais: quando ocorre uma só fratura do cromossomo. As 

deficiências terminais nas duas pontas do mesmo cromosso- 

mo podem dar origem a um cromossomo em anel (ring) pela 


Deleção terminal 


A origem do cromossomo em anel (r) 





Figura 2 Deleção terminal. 


soldadura das extremidades livres fraturadas, e esses cromos- 
somos são frequentemente encontrados em tumores malig- 
nos (Figura 2). A deleção terminal só ocorre teoricamente, 
porque um cromossomo sem telômero não é estável e dege- 
nera. Portanto, as deleções necessitam de duas quebras (só 
existem as intercalares); 

e intercalares: quando ocorrem duas fraturas em um mesmo 
cromossomo, o fragmento resultante se perde e os pedaços 
restantes se soldam; o cromossomo fica, então, mais curto. 


Efeitos clínicos das deleções 

A falta de um pedaço do cromossomo X pode determinar a sin- 
drome de Turner. A deleção de um pedaço do cromossomo nº 
5 (braço curto) determina a sindrome do “miado do gato” ou a 

sindrome de cri du chat. Uma deleção no cromossomo nº 15 

determina a sindrome de Prader- Willi.' 


Translocação 

Pode ocorrer quando um cromossomo perde um pedaço para 
outro, ocorrendo um rearranjo estrutural. Os dois principais 
modelos de translocação são: 

e robertsoniana: ocorre quando um segmento inteiro de um 
cromossomo (p ou q) se solda sobre outro e, consequente- 
mente, um fragmento é perdido, sendo habitualmente o frag- 
mento p, ocorrendo, portanto, um rearranjo cromossômico. 
Esse processo é pertinente aos cromossomos acrocêntricos 
que perdem os seus braços curtos e se fundem com seus cen- 
trômeros, formando, a partir de dois cromossomos, um “cro- 
mossomo novo” (Figura 3); 

e recíproca: ocorre quando dois cromossomos sofrem fraturas 
e os pedaços sao trocados. 


A translocação pode ocorrer entre cromossomos não homólo- 
gos ou entre cromossomos homólogos, mas as fraturas locali- 
zam-se em pontos diferentes. 


Translocação robertsoniana 
































Figura 3 Translocação robertsoniana: a partir de dois 
cromossomos acrocêntricos que perdem o braço p, 
forma-se um cromossomo único com os dois braços q dos 
cromossomos originários. 
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Inversão 
É um processo pelo qual um cromossomo sofre duas fraturas e 
o pedaço solto liga-se, após um giro de 180º (que ficará inver- 
tido), aos locais fraturados do mesmo cromossomo. Nesse 
caso, não há perda nem ganho de material. 

A inversão pode ser pericêntrica (Figura 4), quando envol- 
ve o centrômero, ou paracêntrica (Figura 5), quando não o en- 
volve. 


Importância genético-clínica das inversões 

Foi descrita uma inversão no cromossomo nº 22, em uma fa- 
mília com duas pessoas normais e um afetado com retardo do 
desenvolvimento, microcefalia e doença congênita cardíaca. 

Qualquer das alterações descritas traz consequências du- 
rante o pareamento dos cromossomos homólogos na meiose e 
também nas manifestações das características pelos genes. 
Isso porque as sequências de genes ao longo dos cromosso- 
mos têm importância na manifestação normal das caracteris- 
ticas do indivíduo. 

Com as alterações, os genes ficarão com sua ordem modifi- 
cada e alguns terão novos “vizinhos”, o que poderá acarretar 
efeito de posição, que corresponde a uma mudança nas carac- 
terísticas determinadas pelos genes em questão. 


Isocromossomo 

Fenômeno que ocorre pela divisão transversal do centrômero, 
produzindo cromossomos anômalos que são caracterizados 
por possuírem dois braços curtos (p) ou dois braços longos (q), 
separados entre si pelo centrômero, que foi septado horizon- 
talmente. Essa condição caracteriza um evento de duplicação 
de uma das metades das cromátides e deleção da outra, de tal 
forma que o cromossomo formado é denominado de isocro- 
mossomo, pois tem ligado ao centrômero dois segmentos 
iguais (iso = igual) (Figura 6). 

Quanto a duplicação, consiste em duas situações: a duplica- 
ção direta e a invertida. Em ambas as situações, o segmento nao 
duplicado, por exemplo o braço p, mantém-se íntegro, e o seg- 
mento q duplica-se na primeira situação, mantendo a mesma 
sequência de bandas e, no segundo caso, duplica-se, inverten- 
do a sequência do braço q em 180º; em ambas as situações, não 
há mudança quantitativa da informação genética (Figuras 7 e 8). 


Genes contíguos (microdeleções) 

Síndromes causadas por microdeleções têm sido progressiva- 
mente descritas e determinadas como sindromes de genes 
contíguos e, em particular, essas síndromes apresentam mani- 
festações de expressividade clínica extremamente variada, em 
razão das microdeleções ou microduplicações, habitualmente 
menores que 5 Mb, muitas vezes detectadas somente pela as- 
sociação do estudo de bandamento de alta resolução em pro- 
metafases e técnicas de FISH, CGH array ou sequenciamento 
do exoma. 

As sindromes de genes contiguos costumam ser esporadi- 
cas, mas, ocasionalmente, podem ser compativeis com mode- 
los de herança mendeliana. Os marcadores de regiões críticas 
cromossômicas de indivíduos afetados determinarão uma hi- 


Inversão pericêntrica 





Figura 4 Inversão pericêntrica: observar que a banda 
proximal do centrômero do braço p (cor preta) e a 

banda proximal do centrômero do braço q (cor verde) 

se invertem girando 180º na estrutura do próprio 
cromossomo, trocando os seus lugares iniciais sem alterar 
a informação genética contida no cromossomo. 


Inversão paracêntrica 


a 
i 


Figura 5 No braço longo, a sequência primária é mantida 
a partir do centrômero em sua primeira banda, e as três 
bandas seguintes sofrem uma inversão de 180°, de tal 
forma que a banda hachurada inverte seu posicionamento 
com a banda em verde claro, dando origem a uma 
inversão paracêntrica. 


: 

















Figura 6 Isocromossomos: a figura expressa uma nítida 
duplicação dos segmentos das cromátides septadas 
horizontalmente, demonstrando a duplicação de 

um cromossomo X em dois cromossomos, um deles 
isocromossomo do braço p, e o outro isocromossomo do 
braço q. 
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Figura 7 Duplicação direta: o esquema demonstra uma 
simples duplicação do braço q, respeitando a sequência 
de bandas. 
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Figura 8 Duplicação invertida: o esquema demonstra uma 
simples duplicação do braço q, invertendo-se a sequência 
de bandas do segmento duplicado. 


bridização em somente 1 (um) dos 2 (dois) cromossomos ho- 

mólogos durante a metáfase. 
As alterações dos cromossomos autossomos devem ser 

lembradas quando os seguintes critérios se expressam: 

e retardo do desenvolvimento estatural intrauterino e pós-natal; 

e dismorfologias: faciais, genitais e de regiões distais dos mem- 
bros, onde se encontram múltiplas malformações; 

e comprometimento intelectual; 

e historia familiar de abortos de repetição ou neomortos multi- 
malformados: 

e insuficiência placentária, polidrâmnio, sangramentos duran- 
te o 1° e o 2º trimestre de gravidez. 


Alterações numéricas dos cromossomos 
Origina-se da união de gametas com número anormal de cro- 
mossomos, os quais resultam de divisão meiótica defeituosa, 
pelo processo da não disjunção cromossômica. As alterações 
numéricas mais comuns são as aneuploidias, isto é, a falta de 
um ou mais cromossomos ou a presença de cromossomos ex- 
tras, no conjunto; e as mais frequentes são as monossomias e 
as trissomias. 

As trissomias representam as anomalias numéricas mais 
comuns, sendo bem conhecida a trissomia do cromossomo 21, 
além da síndrome de Down. 


As trissomias ligadas aos cromossomos sexuais traduzem- 


-se clinicamente com sindromes bem definidas: 
e síndrome de Klinefelter (47,XXY): indivíduos fenotipicamen- 


te masculinos com atrofia testicular, infertilidade e gineco- 
mastia; 


e síndrome do duplo Y (47,XYY): homens férteis, com distúr- 


bio de comportamento; 


e sindrome do triplo X (47,XXX): mulheres férteis e que não 


apresentam qualquer manifestação clínica. 


Principais cromossomopatias 

Sindrome de Down 

O diagnóstico da sindrome de Down baseia-se na identifica- 
ção consistente de suas manifestações físicas, determinadas 
pelas anomalias congênitas correlatas. A definição do diag- 
nóstico é confirmada pela presença de um material do braço 
longo do cromossomo 21 em excesso, e essa situação ocorre 
em cerca de 96% dos casos com um modelo de não disjunção, 
caracterizado pela trissomia do cromossomo 21 e intimamen- 
te correlacionado a idade de seus genitores, sobretudo com a 
idade materna (Figura 9). 


Sindrome de Edward 

É causada pela trissomia do cromossomo 18 (Figura 10). É a 
trissomia mais frequente, após a síndrome de Down, podendo 
estimar-se provisoriamente sua incidência em cerca de 1 caso 
para cada 3.000 nascimentos. Essa síndrome também está as- 
sociada a idade materna, pois mais da metade dos casos são 
gerados por mães com mais de 35 anos, que está associada à 
trissomia simples por não disjunção. 

A viabilidade do afetado varia com a gravidade de expres- 
são dos comprometimentos cardiovasculares e respiratórios, 
que, quando são pequenos ou não expressados, podem favo- 
recer uma boa sobrevida, podendo atingir a idade adulta (Fi- 
guras 11 a 13). Aproximadamente 15% dos afetados sobrevi- 
vem ao 1º ano de vida. As expressões mais severas, da mesma 
forma que na trissomia do cromossomo 13, sofrem repercus- 
sões das infecções recorrentes e de difícil controle clínico, cul- 
minando com o óbito precoce. 


Sindrome de Patau ou trissomia do grupo D 
ou trissomia do cromossomo 13 
É a decorrente da trissomia do cromossomo acrocêntrico n. 13 
do grupo D, que é composto pelos pares cromossômicos 13, 14 
e 15 (Figura 14). A determinação da frequência dessa trissomia 
é difícil por conta da letalidade precoce, muitas vezes decor- 
rente de abortos espontâneos, sem identificação clínica da 
sindrome (Figura 15); 95% morrem no 1º semestre de vida. 
Sua frequência é de 0,2 a 0,4 para 1.000 nascimentos. Há 
correlação com a idade materna, pois cerca de 40% dos pa- 
cientes nascem de mae com mais de 35 anos. 


Sindrome de Turner 

A monossomia do X, gerando um cariótipo 45,X, tem o clássi- 
co fenótipo descrito, existindo somente em 55% dos casos 
desta sindrome (Figura 16), de tal forma que os demais casos 
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Figura 9 (A) Cromossomo 21. (B) Montagem evidenciando o fenótipo facial da síndrome de Down com seu cariótipo por 
trissomia simples do cromossomo 21. 





Figura 10 Cromossomo 18. Figura 12 Feto com síndrome de Edward e posição 
característica dos dedos. 





Figura 13 Feto com síndrome de Edward e pés em mata- 


-borrão. 
Fonte: www.studyblue.com. 





Figura 11 Feto malformado por trissomia do cromossomo 18. 
Fonte: www.studyblue.com. 
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Figura 14 Cromossomo 13. 





Figura 15 Criança com face típica de trissomia do 


cromossomo 13. 
Fonte: www.everylifecounts.ie. 


se expressam por mosaicismos e outras alterações estruturais 
do cromossomo X, por exemplo, isocromossomo do X. A sin- 
drome de Turner não tem relação com a idade materna e está 
aparentemente envolvida com uma irregularidade acidental 
da meiose paterna, acarretando uma não disjunção do par XY. 

Quanto a genitália externa, permanece infantil, com hipo- 
plasia do monte de Vênus. A hipoplasia da genitália interna é 
caracterizada por gônadas em fita e derivados miullerianos hi- 
poplásicos. 

Em 20% dos casos, há presença de malformações cardio- 
vasculares, sendo a coarctação da aorta expressa em mais de 
50% delas. Em cerca de 50% dos casos, podem existir vícios 
de rotação e fusão renal, definidos como “rins em ferradura” 
ou hidronefrose, hipoplasia renal, bifidez pieloureteral e, 
eventualmente, hipertensão arterial. O desenvolvimento neu- 
ropsicomotor varia muito, mas, na nossa prática clínica, o in- 
telecto é normal. 

O principal marco clínico é a baixa estatura no sexo femini- 
no, com ou sem os demais estigmas; toda menina adolescente 
que não acompanhe o estirão da sua faixa etária deve, neces- 
sariamente, ser investigada para afastar a sindrome de Turner. 

Habitualmente, ocorre ausência ou redução dos estrogê- 
nios e do pregnanodiol, paralela a uma elevada concentração 
de hormônio foliculo-estimulante (FSH), o que determina um 
hipogonadismo primário. O cariótipo habitualmente define o 
diagnóstico. 

O tratamento atualmente proposto é a utilização de hormô- 
nio de crescimento, podendo este ser associado a hormônios 
femininos no momento adequado para favorecer o desenvol- 
vimento oportuno da maturação sexual secundária e, inclusi- 
ve, a indução de ciclos menstruais. 


Sindrome de Klinefelter 
Em 1942, Klinefelter et al.” descreveram a associação de infer- 
tilidade por atrofia testicular decorrente do comprometimento 
de células de Leydig com ginecomastia e aumento da excreção 
do FSH (Figura 17). 

A frequência populacional está entre 1 para 500 a 1,2 para 
1.000, havendo nítidas correlações com a idade paterna, em 
média de 35 anos e média materna de 31 anos. 
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Figura 16 Adolescente de 17 anos de idade com sindrome 
de Turner: apresenta ausência de telarca, displasia 
auricular e pescoço alado, aguardando correção plástica. 
Notar o telecanto à custa do evidente epicanto. 


Figura 17 Cariótipo de indivíduo com fenótipo masculino, 
apresentando hipogonadismo e ginecomastia, 
caracterizado pelo excesso de material cromossômico X, 
determinando o cariótipo 47,XXY. 
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Durante a primeira infância, o diagnóstico é relativamente 
difícil, pois a presença de testículo retrátil e o tamanho fálico 
em desenvolvimento dificultam o parecer diagnóstico. Even- 
tualmente, criptorquidia ou a associação com hipospádia po- 
dem auxiliar no direcionamento da triagem diagnóstica. É na 
puberdade ou em pré-púberes que o pediatra deve observar al- 
gumas irregularidades no desenvolvimento ponderoestatural 
e nos primeiros sinais de maturidade sexual secundária, que 
passam a ser inadequados, evoluindo para o quadro típico, 
que é bem evidente por volta dos 14 a 15 anos de idade, quan- 
do em franca puberdade se evidencia uma importante e pro- 
gressiva ginecomastia. 

O fenótipo típico apresenta ombros estreitos com quadril 
largo; hipotricose com presença de pubarca (pelos púbicos) de 
distribuição ginecoide, isto é, em vez da distribuição simulan- 
do um escudo (trapézio) a partir do umbigo até o púbis, há 
uma formação de pelos púbicos tipicamente femininos (que 
simulam um triângulo com base invertida) a partir da linha 
púbica (Figura 18). 

Pode ocorrer um comprometimento intelectual que, mui- 
tas vezes, tem seus indícios na dificuldade escolar, indicando 
uma necessidade de complementação no preparo das ativida- 
des cotidianas. 

Algumas vezes, o diagnóstico passa a ser realizado na tria- 
gem para casal estéril. As complicações mais frequentes são 
tumores de células germinativas. Preconiza-se a ginecomas- 
tectomia, pela possibilidade de processos neoplásicos (Figu- 
ras 19 e 20). 


Sindrome do duplo Y (47,XYY) 
Sua frequência é de 1 para cada 1.000 nascimentos masculi- 
nos, cuja estatura média é de 1,83 m, havendo referências de 





Figura 18 Adulto jovem com sindrome de Klinefelter 
expressando silhueta ginecoide, pequena ginecomastia e 
distribuição de pelos púbicos do tipo ginecoide. 





Figura 19 Adulto com obesidade centripeta, cariótipo 
47,XXY. 





Figura 20 Adolescente com comprometimento intelectual, 
ginecomastia e cariótipo 49,XXXXY. 


que a alta estatura estaria vinculada e correlacionada, em 10% 
dos casos, com mais de 2 m, com o referido cariótipo e um evi- 
dente comprometimento intelectual expressado por altera- 
ções da linguagem e alterações cognitivas. 

O fenótipo é habitualmente normal, com alta estatura, ore- 
lhas pouco displásicas, ponte nasal larga evidenciada por um 
telecanto, presença de acne, muitas vezes com tremores mus- 
culares, dedos alongados e alterações dermatoglíficas eviden- 
tes, hiperatividade e fertilidade normal (Figura 21). 


Anomalias estruturais dos autossomos 
Trissomia parcial lo (Figura 22) 

e Microcefalia; 

e ptose palpebral; 

e criptorquidia; 

e hérnia umbilical; 

e comprometimento intelectual. 
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Figura 21 Adolescente com cariótipo 47,XYY. 





Figura 22 Paciente com cariótipo 46,XX (dup (1) 
(p31-p22)). 


Monossomia 4p 

e Hipotrofia grave; 

e encefalopatia profunda; 

e microcefalia; 
e nariz em elmo (capacete de gladiador) (Figura 23); 
e malformações esqueléticas; 
e fronte proeminente; 
e  glabela aplástica; 
e ossos próprios do nariz proeminentes; 
e ponta do nariz quadrada; 
e queixo retraido (Figura 24); 
e pescoço alargado. 
º 

Monossomia 5p, sindrome de cri du chat 
(sindrome do “miado de gato”) 

Trata-se da deleção do braço curto do cromossomo nº 5 (Figu- 
ra 25). A frequência é de aproximadamente 1 para 50 mil nas- 
cimentos, na proporção de 5 homens para 6 mulheres; cerca 
de 10 a 15% dos pacientes apresentam um dos genitores com 
translocação recíproca equilibrada. 

Costumam ser recém-nascidos pequenos para a idade ges- 
tacional, apresentando microcefalia. 

O fenótipo da dismorfia craniofacial é caracterizado por 
aparente sinostose prematura da sutura metópica; telecanto; 
retrognatia e olhos amendoados com ou sem epicanto; estra- 
bismo; havendo descrições de hipertelorismo verdadeiro (evi- 
denciando a distância interorbital aumentada); palato ogival; 
micrognatia; cardiopatia; anomalias renais; malformações es- 
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Figura 23 (A) Cariótipo da monossomia 4p (del(4) 
(pter-p16)). CB e C) Pacientes com a deleção do braço 
curto do cromossomo 4, apresentando face tipica, 
descrita como nariz em “elmo”, com telecanto e nevo 
flameroglabelar. 





Figura 24 Situação singular mostrando a criança a 
esquerda com deleção do 4p e a da direita com uma 
trissomia do 4p, definida como duplicidade do 4p. 


queléticas, com escoliose e anomalias costais e vertebrais; re- 
tardo no desenvolvimento neuropsicomotor; comprometi- 
mento intelectual. 

Os aspectos orais mais evidentes são: úvula bifida; protru- 
são da língua por hipotonia; lábios finos; atraso da erupção 
dentária; problemas de oclusão; microstomia; retrognatia; mi- 
crognatia; agenesia de incisivo lateral superior; hipoplasia de 
esmalte; hipoplasia maxilar bilateral e alto índice de cáries por 
condições higiênicas inadequadas (Figura 26). 
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Figura 27 (A) Cariótipo da trissomia parcial do 8p. 
(B) Expressão facial de lactente com 4 meses de idade, 
apresentando cromossomopatia estrutural com 8p+ ou 
trissomia parcial do braço curto do cromossomo 8. 


Figura 25 Expressão de aspecto facial de paciente com 
cariótipo 46, XX del 5p, conhecido como síndrome do 
“miado do gato”, em criança de 5 anos de idade. 





Figura 26 Expressão de aspecto facial de paciente com 
cariótipo 46, XX del 5p, conhecido como síndrome do 
“miado do gato”, em adolescente de 15 anos de idade. 


Cerca de 10 a 15% dos casos sobrevivem a adolescência, 
pouco se conhecendo sobre seu desenvolvimento sexual e fer- 
tilidade. Os eventos infecciosos recorrentes são as principais 
causas de óbito. 


l l l Figura 29 (A) Paciente com 15 anos apresentando perfil de 
Trissomia parcial do 8p grego, retrognatia, incisivos superiores proeminentes e com- 


e Comprometimento intelectual; prometimento intelectual. Cariótipo: 46, XY, com cromossomos 
e baixa estatura: 13 em anel. (B) Manifestações orais de pessoa com cromosso- 
e Fears palpebrais obliquas (Figura 7): mo 15 em anel, evidenciando palato ogival, proeminência dos 

? incisivos anteriores, molares e pré-molares bicuspides. 
e —braquicefalia; 
e inclinação baixa das comissuras labiais; 


e displasia auricular; e displasia auricular; 

e platispondilia com pescoço curto; e retrognatia; 

e clino ou camptodactilias; e fissura palpebral estreita e oblíqua; 
e frouxidao ligamentar; e palato ogival. 


e cardiopatia. 
Trissomia 15 proximal (Figura 30) 


Cromossomo 13 em anel (Figuras 28 e 29) e RDNPM; 
e Retardo do desenvolvimento neuropsicomotor (RDNPM); e face oval; 
e perfil grego; e zigomaticos proeminentes; 
e incisivos proeminentes; e órbitas profundas; 


e retinoblastoma; e enoftalmia; 
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Figura 30 (A) Cariótipo da trissomia 15 proximal. 

(B) Paciente do sexo feminino apresentando trissomia 
parcial do braço longo do cromossomo 15, com 
comprometimento intelectual e alfabetizada. 


e telecanto; 
e orelhas mal implantadas. 


Monossomia 18p ou sindrome 18p- (Figura 31) 
e RDNPM; 
e hipossomia; 
e hipogonadismo; 
e face arredondada; 
e orelhas grandes e em abano; 
e boca grande; 
e anomalias dentais. 
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Figura 31 (A) Cariótipo da monossomia 18p ou síndrome 
18p-. (B) Paciente com 15 anos de idade, medindo 109 

cm, com ausência de telarca e pubarca, sem menarca, 
apresentando braquicefalia, telecanto, displasia auricular, 
catarata e comprometimento intelectual. Com cariótipo 
46,XX del p11. (C) Paciente com 16 anos de idade, 
apresentando severo comprometimento neuropsicomotor, 
com expressão atípica da sua cromossomopatia, 
caracterizada como 46,XX 18p. 





Considerações finais 

Com o avanço das técnicas moleculares para análise de altera- 
ções cromossômicas, como exoma e GGH array, a taxa de de- 
tecção de aneuploidias e aneussomias tem aumentado, ele- 
vando consequentemente a acurácia diagnóstica, favorecendo 
a Organização de programas de monitoramento dos defeitos 
congênitos em vários países. 

Assim, na Europa, a prevalência de anomalias cromossô- 
micas é de 3,6/1.000 nascimentos, contribuindo com 28% de 
óbitos em fetos de 20 semanas de gestação com defeitos con- 
gênitos.? 

Os pediatras precisam estar alertas aos sinais sugestivos de 
cromossomopatias para um diagnóstico precoce e acompanha- 
mento multidisciplinar de crianças com defeitos congênitos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender a nomenclatura básica dos cromossomos e 
sua classificação em grupos. 

e Conhecer as tecnologias acessíveis ao seu estudo. 

e Ser capaz de reconhecer, ao exame físico 
dismorfológico, os sinais indicativos de 
cromossomopatias. 

e Conhecer as principais cromossomopatias numéricas 
de autossomos, compatíveis com a vida. 

e Reconhecer as características das principais 
cromossomopatias de gonossomos ou cromossomos 
sexuais. 

e Conhecer as principais cromossomopatias estruturais e 
suas implicações. 
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Introdução 

O processo biológico de formação do esqueleto é complexo e 
envolve diferenciação e integração das células que constituem 
os tecidos cartilaginoso e ósseo: condrócitos, osteoblastos, os- 
teócitos e osteoclastos. A comunicação harmoniosa entre es- 
sas células é fundamental a homeostase da formação do teci- 
do ósseo; ela é realizada a partir de estímulos bioquímicos, 
hormonais e mecânicos e estabelecida por citocinas, hormô- 
nios, fatores de crescimento, interação entre as células e entre 
elas e a matriz osteoide. 

As várias etapas do processo de condrogênese e osteogêne- 
se sao reguladas por genes e fatores de transcrição que agem 
em distintas vias de sinalização. Alterações nesses genes e 
fatores de transcrição podem causar anormalidades na formação 
do esqueleto, causando alterações no tamanho, na forma, nas 
proporções e na integridade dos segmentos do esqueleto axial 
e/ou apendicular. 

As osteodisplasias, atualmente denominadas distúrbios ós- 
seos constitucionais, formam um grupo de doenças genetica- 
mente determinadas, clinicamente heterogêneas e caracteriza- 
das por graus variáveis de comprometimento do desenvolvimento 
do tecido cartilaginoso e/ou do tecido ósseo, podendo originar 
distintas condições clínicas, como exemplificadas na Figura 1. 

O avanço das técnicas de estudo em biologia molecular tem 
permitido entender, ao menos em parte, os mecanismos fisio- 
patológicos responsáveis pelas várias osteodisplasias, pela va- 
riabilidade clínica e as relações genótipo-fenótipo. 

Embora anormalidades no crescimento esquelético sejam 
as principais manifestações clínicas das osteodisplasias, os di- 
ferentes processos patológicos envolvidos podem comprome- 
ter distintos órgãos, sistemas e funções, como visão, audição, 
aparelhos cardiovascular e respiratório, sistemas endócrino e 
neurológico, entre outros. Exemplos dessa situação aconte- 
cem na osteogênese imperfeita, na qual, além dos graus varia- 
dos de fragilidade óssea e fraturas, podem estar presentes es- 
clera azulada e hiperextensibilidade da pele; a displasia 
campomélica pode estar associada a distúrbios da diferencia- 


ção sexual; e o raquitismo hipofosfatêmico pode estar associa- 

do a abscessos dentários de repetição. 

Os distúrbios ósseos constitucionais podem ser classifica- 
das em: 

1. Osteocondrodisplasias: decorrem de mutações genéticas que 
levam a anormalidades na formação e na estrutura do tecido 
cartilaginoso e ósseo, com comprometimento de todo o es- 
queleto, mas em graus distintos nos diferentes segmentos. 

2. Disostoses: decorrem de distúrbios na blastogênese por volta 
da 6º semana do embrião, geneticamente determinados, com 
comprometimento de um ou poucos ossos, permanecendo o 
restante do esqueleto normal. 


Individualmente, as osteodisplasias são raras, mas quando 
avaliadas conjuntamente, estima-se que sua prevalência seja 
de cerca de 1:5.000 nascimentos.’ 

O diagnóstico dos distúrbios ósseos constitucionais é um 
grande desafio, uma vez que atualmente são reconhecidos 
mais de 450 tipos. O espectro fenotípico das osteodisplasias é 





Figura 1 Algumas doenças ósseas constitucionais. 

(A) Osteogênese imperfeita tipo 3 (masculino, 15 dias de vida). 
(B) Raquitismo hipofosfatêmico hiperfosfatúrico (feminino, 

6 anos de idade). (C) Acondrodisplasia (feminino, 8 anos de 
idade). 
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bastante amplo, variando desde formas letais no período peri- 
natal (como a acondrogênese — Figura 2) até condições pau- 
cissintomáticas, com estatura normal na vida adulta e apenas 
discretas deformidades. 

A suspeição de algumas displasias esqueléticas pode ser 
feita já no período pré-natal, por meio de exame ultrassono- 
gráfico, como a acondroplasia (Figura 3). 

Deve-se procurar obter o máximo de informações para se 
fazer diagnóstico do tipo de osteocondrodisplasia, uma vez 
que o diagnóstico define a história natural da doença e o risco 
de recorrência familiar e interfere na escolha da conduta mais 
apropriada a cada indivíduo. 





Radiografia de um feto com acondrogênese, que 
ocorre em 1a cada 40.000 nascimentos, sendo uma forma 
grave de condrodisplasia, caracterizada por deficiente 
ossificação endocondral, especialmente na coluna 
vertebral, sacro e pelve, e importante encurtamento dos 
membros. O óbito acontece intraútero ou imediatamente 


após o nascimento. 
Fonte: www.mediscansystems.org. 


Fronte abaulada 





ssificacao e nomenciature 

Os parâmetros clínicos, radiológicos, bioquímicos e molecula- 
res são importantes para classificar as osteocondrodisplasias, 
as quais são classificadas de acordo com os distúrbios genéti- 
cos e moleculares envolvidos em sua etiopatogênese. A razão 
dessa orientação baseia-se no fato de que quanto mais seme- 
lhante for o padrão da resposta biológica decorrente da muta- 
ção de determinado gene, mais próximas tendem a ser as ma- 
nifestações fenotípicas. Dessa forma, o Grupo de Trabalho 
Internacional de Displasias Osseas reorganizou, em 2010, a 
nomenclatura e a classificação das osteocondrodisplasias de 
forma objetiva e intuitiva aos médicos envolvidos no acompa- 
nhamento desses indivíduos. O estudo genético nem sempre 
é de fácil acesso, mas a avaliação clínico-imagenológica ade- 
quada aumenta bastante a acurácia do diagnóstico. 

A Classificação Nosológica das Displasias Esqueléticas, de 
2010, organizou as 456 diferentes displasias esqueléticas ge- 
neticamente determinadas em 40 grupos, os quais foram defi- 
nidos por critérios moleculares, bioquímicos e radiológicos. 
Dessas doenças, 50 são letais no período neonatal e 316 foram 
associadas a um ou mais dos 226 genes já identificados. A 
classificação nos vários grupos seguem as seguintes caracte- 
risticas: 

Grupos 1 a 8: agrupam doenças que têm em comum a via me- 

tabólica ou o gene acometido, por exemplo, doenças decor- 

rentes de alterações no gene FGFR3 (grupo 1); no processo de 

sulfatação (grupo 4) ou distúrbios do agregan (grupo 6). 

Exemplos: acondrodisplasia — grupo 1 (ver Figura 1) e displa- 

sia tanatofórica - grupo 1 (Figura 4). 

Grupos 9 a 17: têm em comum a localização anatômica das al- 

terações radiográficas de estruturas ou de segmentos ósseos 

específicos: vértebras, epífises, metáfises, diáfises, rizo, meso 
ou acromelia, e as diversas combinações entre elas. Exem- 
plos: sindrome de Ellis van Creveld (displasia condroectodér- 
mica) - grupo 9 (Figura 5), acondrogénese — grupo 14 (ver 

Figura 2) e sindrome de Leri-Weil (discondrosteose mesome- 

lica) - grupo 17. 

Grupos 18 a 20: definidos por critérios macroscópicos em 

combinação com características clínicas, como presença de 


Encurtamento do fêmur 





3 Ultrassonografia de feto com 15 semanas, mostrando sinais de acondroplasia. 





Figura 4 Radiografia de feto com displasia tanatofórica, 
decorrente de mutação no gene que codifica o receptor 
do fator de crescimento do fibroblasto 3 (FGFR3). Ea 
mais frequente das displasias esqueléticas letais. Em geral, 
o diagnóstico pré-natal é realizado no 2º trimestre da 
gestação, mas ocasionalmente encontra-se associada a 


aumento da translucência nucal no 1º trimestre. 
Fonte: www.radiologyclub.com. 
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Figura 5 Radiografia de paciente do sexo feminino, 11 anos 
de idade, com displasia condroectodérmica (síndrome de 
Ellis van Creveld), causada por mutações em um dos dois 
genes relacionados à síndrome (EVC ou EVC2). 


arqueamento ósseo, deslocamento articular, etc. Exemplo: 
displasia campomélica — grupo 18 (Figura 6). 

4. Grupos 21 a 25 e 28: osteogênese imperfeita e distúrbios da 
densidade óssea. Exemplo: osteopetrose - grupo 23 (Figu- 
ra 7); picnodisostose — grupo 23 (Figura 8); osteogénese im- 
perfeita — grupo 25 (Figuras 1A, 9 e 10). 

5. Grupo 26: anormalidades da mineralização óssea. Exemplos: 
raquitismos hipofosfatêmicos hiperfosfatúricos (Figuras 1B e 
11) e hipofosfatasia (Figura 12). 

6. Grupo 27: doenças de depósito lisossomal com envolvimento 
esqulético. Exemplos: mucopolissacaridoses. 

7. Grupo 29: decorrente de desorganização dos componentes do 
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Figura 6 Radiografia de lactente com displasia 
campomélica, caracterizada por arqueamento e 
angulação dos ossos longos. Dois terços dos afetados 
com cariótipo 46,XY apresentam gradação de distúrbios 
da diferenciação sexual que se aproximam até o fenótipo 
feminino. Essa displasia decorre de mutações no gene 
SOX9 (SRY-Box Containing Protein 9), localizado no lócus 
17923, o qual codifica um fator de transcrição com ação 
sobre a diferenciação de condrócitos e interage com o 
fator esteroidogénico 1 (SF1), o qual, por sua vez, regula a 


transcrição do hormônio antimúlleriano (AMH). 
Fonte: www.ncbi.nim.nih.gov. 





Figura 7 Paciente do sexo feminino com osteopetrose 
associada à acidose tubular renal. Observam-se 
deformidades orofaciais e aumento da densidade mineral 
Óssea. 


esqueleto. Exemplos: displasia poliostótica fibrosa e hetero- 
plasia óssea progressiva. 

8. Grupo 30: síndromes de hipercrescimento com envolvimento 
ósseo. Exemplos: sindromes de Sotos, Proteus e Marfan. 

9. Grupo 31: osteoartropatias inflamatórias reumatologico-simi- 
les. Exemplo: displasia progressiva pseudorreumática. 

10. Grupos 32 a 40: agrupam as disostoses. Exemplos: displasias 
cleidocranianas - grupo 32, craniossinostoses — grupo 33, 
sindrome unha-patela — grupo 36 (Figura 13). 


Investigação diagnóstica 

O roteiro de investigação das displasias ósseas deve ser claro, 

prático e envolver as seguintes etapas: 

1. História clínica detalhada: condições da gestação e parto; 
peso, comprimento e perímetro cefálico ao nascimento; esta- 
turas dos pais e consanguinidade; padrão de crescimento da 
criança; história familiar de displasias ósseas (importante no 
reconhecimento do padrão de herança). 

2. Exame físico detalhado: avaliar peso, comprimento /estatura, 
proporções corporais, presença de deformidades osteoarticu- 
lares; padrão de extensibilidade das articulações; alterações 
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Figura 11 Paciente do sexo masculino, 5 anos de idade, 
com a quidsnio hipofosfatêmico hiperfosfatúrico, com 
deformidades ósseas características, torácicas e em 
membros inferiores (joelho valgo). Radiografia de mãos e 
punhos do mesmo paciente mostra importante rarefação 
Óssea. 


Figura 8 Paciente do sexo masculino, 11 anos de idade, 
com picnodisostose. Dismorfia facial, encurtamento dos 
pododáctilos. Radiografia de crânio mostra osteosclerose 
e sinal da máscara. Radiografia de mãos e punhos mostra 
osteosclerose e acrostedlise em falanges distais. 





pr 
<> 


igura 9 Paciente do sexo feminino, 9 anos de idade, 
com a imperfeita tipo 3, apresentando 
deformidades importantes nos membros inferiores, 
decorrentes de múltiplas fraturas. Radiografia de Figura 12 Radiografia de natimorto com a forma letal de 


membros inferiores da mesma paciente, com evidente hipofosfatasia, mostrando importante rarefação óssea 
comprometimento da mineralização óssea, fraturas prévias generalizada. 


e pseudoarticulações. Fonte: www.hkjpaed.org. 


ree 


Figura 10 Paciente do sexo masculino, 15 dias de vida, com osteogênese imperfeita tipo 3 apresentando deformidades 
Ósseas Grier antes: Radiografias mostram fraturas, pseudoarticulações, deformidades importantes e calo ósseo nos 4 
membros, representando fraturas intrauterinas. 











Figura 13 Criança com síndrome unha-patela. (A) Imagem 
radiográfica mostrando ausência da patela. (B) Displasia 
ungueal. A tétrade clássica da síndrome é constituída 

por unhas e patelas ausentes, hipoplásicas ou displásicas; 
artrodisplasia do cotovelo e proeminência ilíaca. 


extraesqueléticas, especialmente de pele e fâneros. Ao se exa- 
minar os membros, devem-se avaliar o segmento comprome- 
tido, se proximal (rizomelia), medial (mesomelia) ou distal 
(acromelia), a presença de quirodáctilos ou pododáctilos ex- 
tranumerários, e as características das unhas. Muitas vezes, 
está indicada a avaliação de irmãos e pais para se obter mais 
dados diagnósticos. 

3. Avaliação imagenológica dos segmentos ósseos e/ou articula- 
res comprometidos: organizar e sistematizar os dados obtidos 
de ultrassonografia do período pré-natal (que podem permitir 
a suspeição ou o diagnóstico antenatal de algumas condi- 
ções), radiografias planas, tomografia computadorizada (TC) 
e ressonância magnética (RM). 


A abordagem sistemática é importante para auxiliar a organi- 
zação do raciocínio diagnóstico. Uma proposta é a padroniza- 
ção da avaliação imagenológica a partir do “protocolo ABCD”, 
cujas iniciais vêm os termos em inglês: 

e anatomical localization (localização anatômica): avaliar as 
proporções e desproporções entre segmentos; a presença de 
encurtamento de ossos longos e a respectiva área afetada 
(metáfise, epifise, diafise); o padrão de alinhamento das arti- 
culações; 

e bones (ossos): avaliar a estrutura, a forma, o tamanho e a den- 
sidade dos vários segmentos do esqueleto; a relação entre o 
tecido ósseo e os tecidos muscular e adiposo adjacentes; e so- 
mar os ossos para avaliar alterações numerarias que podem 
fazer parte de algumas condições; 

e complications (complicações): avaliar presença de fraturas, 
compressão de estruturas adjacentes, sinais de inflamação e 
malignidade; 

e demise (determinação): o padrão de gravidade dos achados 
radiológicos pode orientar sobre o momento de instalação das 
manifestações clínicas e o próprio diagnóstico. 


Todos esses parâmetros podem contribuir com informações 
objetivas para o delineamento diagnóstico da condição apre- 
sentada pelo paciente. 


Investigação genético-molecular 
A investigação molecular tem se tornado mais acessível ao 
longo dos últimos anos, e junto com os dados provenientes do 
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projeto genoma e estudos de exoma, tem permitido um me- 
lhor conhecimento dos processos fisiopatológicos envolvidos 
na gênese e na evolução de algumas das displasias ósseas. 
Além do exame genético-molecular, é importante o acompa- 
nhamento com a equipe de genética, para que adequadas in- 
formações sobre risco de recorrência, intervenções e história 
natural sejam discutidas cautelosamente. 

As displasias ósseas podem ser secundárias a mutações 
que promovam ganho de função, como acontece na acondro- 
plasia (ver Figura 1C), na qual o FGFR3 está anormalmente ati- 
vado; e na osteopetrose associada a acidose tubular renal (ver 
Figura 7), na qual há comprometimento da atividade do gene 
andirase carbônica tipo II (CA2). 


Diagnostico molecular de algumas displasias 

Ósseas 

Para ilustrar o amplo espectro clínico-genético das osteodis- 

plasias, são apresentadas a seguir algumas situações que o pe- 

diatra deve estar apto a reconhecer ou, ao menos, suspeitar. 

1. Acondroplasia (ver Figura 1C): é a displasia óssea de maior 
prevalência na população, caracterizada por baixa estatura 
desproporcional, causada por encurtamento rizomélico dos 
membros superiores e inferiores, macrocefalia, hipoplasia de 
face média, hiperlordose, genu varo e limitação da extensão 
do cotovelo. Uma feição radiológica não patognomônica, mas 
necessária ao diagnóstico, é o estreitamento da distância in- 
terpendicular entre as vértebras lombares Ll a L5. A doença 
decorre de mutações ativadoras do gene do receptor do fator 
do crescimento do fibroblasto 3 (FGF3R), que compromete a 
formação do tecido cartilaginoso e sua posterior ossificação. 

2. Osteogênese imperfeita (ver Figuras 1A, 9 e 10): doença gené- 
tica congênita rara do tecido conjuntivo, caracterizada clini- 
camente por fragilidade, deformidades e fraturas ósseas com 
ampla variabilidade na apresentação clínica, podendo estar 
associada a alterações extraesqueléticas, como esclera azula- 
da, frouxidao ligamentar, hipotonia muscular e dentinogéne- 
se imperfeita. As fraturas já podem acontecer intrautero. O 
tipo de herança, na maioria dos casos, é autossômica domi- 
nante. Dados sobre taxas de prevalência e incidência da os- 
teogênese imperfeita não são precisos, uma vez que formas 
mais leves podem não ser diagnosticadas ao longo da vida dos 
indivíduos. Estudos sugerem que a prevalência possa variar 
entre 1 caso a cada 12.000 a 1a cada 50.000 indivíduos. O am- 
plo espectro fenotípico abrange desde formas perinatais letais 
a formas leves e paucissintomáticas. A maioria dos casos de- 
corre de mutações nos genes que codificam a molécula do co- 
lageno tipo 1 (COLIAI e COL1A2); uma menor proporção de- 
corre de mutações em outros genes relacionados a fisiologia 
do colágeno, como CRTAP e P3H1; e há casos de etiologia não 
reconhecida. A transmissão pode ser autossômica recessiva 
ou dominante, de acordo com o tipo (ver Figura 10). 

3. Picnodisostose (ver Figura 8): clinicamente caracterizada por 
dismorfia facial, hipoplasia mandibular, baixa estatura, acro- 
-osteólise, osteosclerose e fragilidade óssea. Apresenta heran- 
ça autossômica recessiva e resulta de mutações inativadoras 
do gene que codifica a catepsina K (CTSK), uma protease li- 
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sossômica presente no osteoclasto que participa do processo 
de reabsorção óssea. 

Hipofosfatasia (ver Figura 12): doença decorrente de muta- 
ções inativadoras no gene que codifica a fosfatase alcalina 
não tecido-específica (TNSALP). Bioquimicamente, é carac- 
terizada por concentrações séricas diminuídas de fosfatase al- 
calina, concentrações de cálcio no limite superior e acúmulo 
de pirofosfato inorgânico e piridoxina (a principal forma cir- 
culante de vitamina B6). Clinicamente, apresenta-se com sig- 
nificativa variabilidade fenotípica, de formas potencialmente 
letais a quadros mais suaves, que cursam apenas com perda 
da dentição permanente. São achados característicos: raqui- 
tismo, osteomalacia, perda prematura da dentição decídua ou 
permanente, craniossinostose, convulsões responsivas a vita- 
mina B6, nefrocalcinose, fraqueza muscular e dificuldade ou 
impossibilidade de deambulação. Crianças e adolescentes po- 
dem apresentar formas perinatal, infantil (antes dos 6 meses), 
pediátrica (após os 6 meses) ou odontológica (afecção odon- 
tológica isolada), distinguidas pela idade à apresentação da 
hipofosfatasia e pela presença ou não de alterações no tecido 
esquelético. 


. Síndrome unha-patela (ver Figura 13): decorre de mutações 


no gene LMXIB, o qual codifica uma proteina crítica ao desen- 
volvimento de membros, olhos e rins. A prevalência é de cer- 
ca de 1:50.000 indivíduos. As alterações esqueléticas encon- 
tradas são aplasia, hipoplasia ou displasia das unhas, patela, 
protuberâncias na crista iliaca, escapula e artrodisplasia do 
cotovelo. Alterações extraesqueléticas que podem aparecer 
sao glaucoma e nefropatias (hematuria, proteinuria, sindro- 
me nefrotica). 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer as principais displasias ósseas que, apesar de 
individualmente serem raras, coletivamente estão 
presentes em um número significativo de indivíduos. 
Saber que, quando o crescimento e a estrutura 
esquelética estão comprometidos, é fundamental 
suspeitar e reconhecê-los clinicamente. 


Entender como sistematizar um padrão de investigação 


clinico-bioquimico-imagenoldgico das 
osteocondrodisplasias. 

Conhecer a importancia e assegurar o trabalho em 
equipe multidisciplinar no acompanhamento desses 
pacientes. 

Identificar, pelos sinais e sintomas, as principais 
displasias ósseas. 

Reconhecer, por meio das histórias clínicas familiares, 
os mecanismos de herança envolvidos em cada caso. 
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MIOPATIAS METABÓLICAS 
HEREDITÁRIAS 


Maria Teresinha de Oliveira Cardoso 
Jeanne Alves de Souza Mazza 


Definição 
Miopatias são patologias estruturais e/ou funcionais prima- 
rias do tecido muscular, excluídas as evidências de que essas 
alterações possam ser decorrentes de anormalidades do siste- 
ma nervoso. 

Compreende uma série de afecções com etiologias multi- 
plas e podem ser adquiridas (inflamatórias, infecciosas, endó- 
crinas e tóxicas) ou hereditárias - a maioria. As hereditárias 
são atualmente classificadas como congênitas, distrofias mus- 
culares, miotônicas (incluindo canalopatias) e metabólicas.! 

Miopatias metabólicas são erros inatos do metabolismo ca- 
racterizados pela inadequada produção de energia celular no 
músculo. Estas serão o foco deste capítulo: as patologias cau- 
sadas por defeito bioquímico no metabolismo de carboidratos 
(glicogenoses), lipídios (lipidoses) ou mitocôndria.! 


Etiopatogenia 
As principais fontes de energia celular são glicogênio, glicose e 
ácidos graxos, sendo que o processo gerador de energia é reali- 
zado nas mitocôndrias, onde ocorre produção de adenosina 
trifosfato (ATP).** 

A glicose no organismo é rapidamente utilizada ou armaze- 
nada no figado e músculos, sob forma do polissacarídio glico- 
gênio. Já os ácidos graxos se encontram depositados larga- 
mente pelo corpo, nos tecidos adiposos.”* 

O glicogênio é metabolizado em glicose e, sequencialmente, 
em piruvato, que entra na mitocôndria. Ácidos graxos de ca- 
deia curta e média atravessam livremente a membrana mito- 
condrial, e os de cadeia longa (AGCL) necessitam de carnitina 
para fazer esse transporte. Na mitocôndria, a via metabólica 
desses substratos converge para via da acetilcoenzima A (ace- 
til-CoA) que alimenta o ciclo de Krebs e, por meio da cadeia 
respiratória, ocorre fosforilação oxidativa, produzindo assim o 
ATP." 

A contração muscular depende da energia química do ATP. 
Quando é exercício aeróbico curto, de alta intensidade, o glico- 
gênio constitui principal fonte de combustível. As reservas de 


glicogênio musculares diminuem após alguns minutos, sendo 
depletadas após 1 hora de exercício. Quanto mais o exercício 
se prolonga, mais o uso dos ácidos graxos livres (AGL) é inten- 
sificado.” Como a disponibilidade de AGL do tecido adiposo é 
quase ilimitada, um indivíduo saudável consegue realizar 
exercícios moderados, em jejum, durante horas.» 

Nas miopatias metabólicas, há disfunções em alguma des- 
sas etapas, afetando, principalmente, músculo estriado e car- 
diaco, que necessitam de maiores suprimentos energéticos, 
em particular durante exercício ou estresse metabólico.” 


Apresentações clínicas 

Glicogenoses 

São causadas por deficiências enzimáticas na sintese ou de- 
gradação do glicogênio e são conhecidos 14 tipos, classificados 
por número, de acordo com ordem cronológica da sua desco- 
berta.” A incidência é de 1:20.000 a 1:25.000 nascidos vivos. 
A maioria tem herança autossômica recessiva, exceto o tipo IX, 
por deficiência de fosfoglicerato quinase, e o tipo VIII, por ine- 
ficiência da fosforilase-b-quinase, que são ligadas ao X.° 

A glicose é quebrada em piruvato por meio da glicólise, 
principal via energética no período pós-prandial, mas os ni- 
veis séricos durante o jejum são mantidos pela gliconeogênese 
(sintese de glicose a partir de outros substratos) e glicogenoli- 
se (quebra do glicogênio em glicose). Qualquer disfunção en- 
zimática nessas vias acumula glicogênio anormal, em quanti- 
dade e/ou qualidade." 

Quando o defeito se relaciona ao glicogênio muscular, tem- 
-se fraqueza muscular, mialgias, caibras, mioglobinuria e rab- 
domiólise; enquanto no glicogênio hepático, que regula ener- 
gia para os outros tecidos, se encontram alterações hepáticas e 
gerais, como hipoglicemia e acidose lática. 

As glicogenoses, exceto os tipos I e VI, cursam com mani- 
festações miopáticas, sobretudo agudas, ligadas aos exerci- 
cios breves e de alta intensidade (corrida curta de velocidade, 
levantamento de peso, subir escadas correndo); porém, fra- 
queza muscular crônica e progressiva pode estar presente. 
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Na infância, as glicogenoses mais importantes são as des- 
critas a seguir. 


Glicogenose tipo II (GSD II): doença de Pompe 
Rara e resultante da deficiência de maltase ácida (GAA = alfa-1- 
-4-glicosidase), que degrada glicogênio lisossômico, acumulan- 
do, assim, glicogênio nos tecidos e destruindo-se, principal- 
mente nos músculos cardíaco e esqueléticos. Apresenta-se 
com hipotonia e fraqueza muscular, com desenvolvimento 
cognitivo normal.” É a única glicogenose com expressão neo- 
natal. Possui 3 formas clínicas, conforme descrito a seguir. 


Forma precoce (infantil clássica) 

Função enzimática menor que 1%, sintomatologia ao nasci- 
mento ou entre 1 e 2 meses de vida. Caracteriza-se por 
hipotonia, miocardiopatia hipertrófica, hipomimia facial, ma- 
croglossia, dificuldade de deglutição, hepatomegalia, compro- 
metimento da musculatura respiratória e insuficiência cardia- 
ca. Afeta o tronco cerebral, com alterações cardiovasculares e 
respiratórias, ou as infecções causam óbito do paciente, geral- 
mente antes de 1 ano de vida.“ 

Exames evidenciam músculos hipertróficos, reflexos os- 
teotendineos hipoativos ou arreflexos; o eletrocardiograma 
(ECG) mostra encurtamento do espaço PR e complexos QRS 
amplos; a radiografia de tórax mostra cardiomegalia; o ecocar- 
diograma mostra cardiomiopatia hipertrófica; as enzimas 
musculares (CPK, aldolase) estão elevadas; e a eletroneuro- 
miografia (ENMG) mostra-se miogênica.*” 

O diagnóstico diferencial é feito com amiotrofia espinal 
progressiva tipo I (Werdnig-Hoffmann), mitocondriopatias, 
miocardiopatia hipertrófoica, miocardite, etc.” 


Forma infantojuvenil 

Falha enzimática de 1 a 40%, manifestando-se após 6 meses 
de idade. Compromete sobretudo a musculatura esquelética, 
com atraso dos marcos motores, enfraquecimento da muscu- 
latura proximal, lordose e/ou cifoescoliose. Acomete mus- 
culatura respiratória, especialmente diafragma, podendo 
causar hipoventilação noturna, cefaleia matinal e sonolên- 
cia. Óbito ocorre geralmente na 22/32 década de vida, em ge- 
ral, por insuficiência respiratória.” 

Exames: pseudo-hipertrofia da musculatura e reflexos os- 
teotendíneos inicialmente preservados; ENMG miopática; 
CPK pode ser muito elevada; cromatografia urinária compati- 
vel com GSD II. 

O diagnóstico diferencial é feito com distrofias musculares 
progressivas (Duchenne, de cintura e fascioescapuloumeral) e 
outras glicogenoses.° 


Forma adulta 

Manifesta-se após 20 anos de idade, afetando musculatura es- 

quelética, com enfraquecimento da musculatura apendicular. 

Acometimento da musculatura respiratória em 1/3 dos casos. 
Exames: enzimas musculares podem ser normais; ENMG 

normal ou descargas miotônicas proeminentes (sem miotonia 

clínica). Óbito por pneumonia ou insuficiência respiratória.” 


O diagnóstico diferencial principal é feito com polimiosite. 

A GSD II é confirmada por biópsia muscular que mostra 
presença de múltiplos vacúolos, contendo altas concentra- 
ções de glicogênio (PAS positivo). O diagnóstico de certeza é a 
análise genética molecular.” 

Trata-se de uma glicogenose cuja terapia de reposição enzi- 
mática com GAA já está disponível, tornando o diagnóstico 
precoce uma responsabilidade do pediatra e uma urgência 
médica.” 


Glicogenose tipo V (GSD V): doença 

de McArdle 

É o protótipo das glicogenoses, em que a quebra do glicogênio 
é inibida por deficiência da miofosforilase, resultando na falta 
de piruvato, com comprometimento energético. 

O paciente apresenta intolerância ao exercício, mialgia 
aos esforços, caibras, rigidez muscular e mioglobinúria. Es- 
ses ataques de mioglobinuria podem levar a insuficiência 
renal aguda."**º Durante exercícios, se houver descanso de 
5 a 10 minutos após apresentar rigidez ou mialgia, conse- 
gue-se retomar atividade com maior resistência (fenômeno 
do 2º fôlego), em razão do aumento da mobilização e uso 
dos AGL e glicose." Entre crises, o exame neurológico é 
normal, mas, com a idade, pode apresentar atrofia e fra- 
queza muscular.” 

Como esses pacientes não convertem glicogênio em ácido 
lático após o exercício, observa-se redução do ácido lático, 
além de aumento de CPK, ácido úrico e amônia. Então, é im- 
portante realizar teste diagnóstico coletando essas substan- 
cias após submeter o paciente a exercício físico rápido e vigo- 
roso (corrida curta, ciclismo com esforço). 

Biópsia muscular mostra ausência de fosforilase e acúmulo 
de glicogênio. O diagnóstico confirma-se pela análise bioqui- 
mica muscular ou molecular das células sanguíneas. 

Não existe tratamento disponível. Exercícios aeróbicos le- 
ves, aliados a dieta hiperproteica, pode ser útil. Durante crises, 
recomenda-se hidratação venosa, glicose e alcalinização da 
urina. 

Tem bom prognóstico. Deve-se evitar exercício físico vigo- 
roso. Carga de carboidratos, antes do exercício e no início da 
mialgia, é importantíssimo, tanto para melhorar a tolerância 
ao exercício como para conferir proteção contra rabdomiólise 
exercício-induzida.'* 


Glicogenose tipo VII (GSD VID: doença de Tarui 
É a deficiência de fosfofrutoquinase (PFK), sendo um defeito 
glicolitico com clínica similar a doença de McArdle, porém 
sem fenômeno do 2º fôlego. 

O desenvolvimento é normal na 1º década e, posteriormen- 
te, inicia-se intolerância ao exercício, náuseas e mioglobinúria. 
Um subgrupo pode cursar com anemia hemolítica, contagem 
de reticulócitos alta, bilirrubinas e ácido úrico elevados.'*” 

Durante as crises, o CPK costuma ser alto. Exame físico é 
negativo: sem fraqueza ou hipotrofia muscular. Diagnóstico 
é confirmado por exame bioquímico muscular ou análise mo- 
lecular das células sanguíneas. 


Não há tratamento específico. Durante crises, indica-se hi- 
dratação venosa, glicose e alcalinização da urina. Deve-se evi- 
tar exercícios de alta intensidade e refeições com alto teor de 
carboidrato.” Adoção de uma dieta cetogênica tem sido defen- 
dida por alguns.* 

Tem bom prognóstico, mas a ingesta de carboidratos antes 
do exercício físico agrava os sintomas musculares em duração 
e intensidade, portanto, deve ser evitada.” 

O diagnóstico de glicogenose é muito sugestivo em uma 
ENMG com descargas miotônicas, sem correspondência clini- 
ca. Fenômeno de 2º fôlego é patognomônico de glicogenose. 
Contraindicado o uso de ibuprofeno nas glicogeneoses, pois 
induz crises musculares.”” 


Miopatias lipídicas, lipidoses ou defeitos 

da oxidação dos ácidos graxos 

A oxidação dos ácidos graxos intramitocondrial é responsável 
por 80% da produção energética do organismo, sendo esses 
ácidos obtidos nos alimentos ou tecido adiposo. Uma vez den- 
tro do citosol, os de cadeia curta e média entram livremente na 
mitocôndria, mas os de cadeia longa necessitam de carnitina e 
de duas enzimas - carnitina palmitoiltransferase (CPT) I e II - 
para atravessar a membrana mitocondrial.” 

No meio intramitocondrial, ocorrem os quatro passos da 
betaoxidação, produzindo-se a acetil-CoA, que será utilizada 
no figado para produção de corpos cetônicos, ou entrará para 
produção de ATP nos músculos esqueléticos e cardíaco, e no 
próprio fígado.” 

Miopatias lipídicas resultam do comprometimento do 
transporte de ácidos graxos por defeitos da carnitina, CPT I ou 
II, ou defeitos intramitocondriais da betaoxidacao.”4 São to- 
dos de herança autossômica recessiva e, em média, ocorrem 
entre 1:10.000 a 1:50.000 nascidos vivos. 

Os ácidos graxos fornecem energia para músculo em repou- 
so, jejum prolongado e exercícios prolongados, sendo que, no 
exercício contínuo, os de cadeia longa (palmítico e oleico) 
constituem a principal fonte energética muscular.’ As crises 
nesse grupo são induzidas por mais de 10 minutos de exerci- 
cios de baixa intensidade, como caminhadas, ciclismo, nata- 
co." 

As lipidoses que se manifestam, principalmente, com mio- 
patia sao descritas a seguir. 


Deficiência de carnitina palmitoiltransferase ll 
(CPT ID 

É o defeito da oxidação dos ácidos graxos de cadeia longa mais 
comum e pode ser classificada em 3 subgrupos.’ 


Forma neonatal letal 

Rara, envolve múltiplos órgãos, manifesta-se com hipoglice- 
mia hipocetótica, insuficiência hepática e respiratória, cardio- 
miopatia, hipotonia, calcificação hepática, rins displásicos e 
defeito de migração neuronal. Podem aparecer convulsões, 
coma e arritmias cardíacas. Óbito ocorre em dias, raramente 
meses. 
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Forma infantil grave hepatocardiomuscular 
Apresenta-se entre 6 meses e 2 anos de idade, com insuficiên- 
cia hepática aguda, hipoglicemia hipocetótica induzida por je- 
jum, miólise periférica, cardiomiopatia dilatada ou hipertrofi- 
ca. Frequentemente, ocorre morte súbita decorrente de 
cardioarritmias ou ataques Reye-similes."® 


Forma leve exclusivamente miopática 

Tipo clássico, com início entre 6 e 20 anos (intervalo 4 a 50 
anos). Maior prevalência de mioglobinúria hereditária. Carac- 
teriza-se por ataques agudos e recorrentes de rigidez muscular, 
mialgia intensa, caibras e mioglobinúria após exercícios fisi- 
cos. Nao apresenta intolerância ao exercício nem sinais de 
alerta de mialgia que impediriam a continuidade do exercício. 
As crises são agudas e ocasionalmente duram dias ou sema- 
nas. Pode complicar com insuficiência renal aguda, secundá- 
ria a mioglobinúria ou, menos frequentemente, insuficiência 
respiratória. Outras causas que desencadeiam lise muscular 
são jejum prolongado, hipotermia, anestesia, infecções, priva- 
cao de sono e estresse.!28º 

Durante as crises, a concentração de CPK é elevada, bem 
como a dosagem de acilcarnitina; a atividade da CPT II nos 
leucócitos é diminuída. 

Entre ataques, força muscular e níveis de CPK permane- 
cem normais. Diagnóstico é determinado pela atividade de 
CPT II no músculo ou teste genético. Na maioria dos casos, a 
biópsia muscular não é reveladora.” 

Não existe terapia para prevenção dos ataques de mioglobi- 
núria. Recomenda-se uso de L-carnitina 100 mg/kg /dia e re- 
feições frequentes de dieta com alto teor de carboidratos 
(70%), pobre em gorduras, mas pelo menos 17% de ácidos gra- 
xos de cadeia media.'*° 

Tem bom prognóstico. Deve-se evitar atividade física pro- 
longada e ingerir grande quantidade de carboidratos antes e 
durante os exercícios, logo no início da sintomatologia, para 
impedir descompensacoes.’ Está contraindicado uso de ácido 
valproico, ibuprofeno, diazepam e anestesia geral.!º 


Deficiência de acil-CoA desidrogenase 

de cadeia muito longa (VLCAD) 

Defeito de betaoxidação com episódios recorrentes de vômitos, 
hipoglicemia, além de coma induzidos por jejum, infecções ou 
exercícios prolongados, e ataques Reye-similes. Somam-se fra- 
queza muscular e cardiomiopatia crônica. Quadro de apareci- 
mento tardio, pode ser indistinguível de deficiência de CPT II.’ 


Deficiência da 3-hidroxiacil-CoA desidrogenase 
de cadeia longa (LCHAD) 

Defeito de betaoxidação caracterizado por comprometimento 
hepático com hepatomegalia, aumento das transaminases e hi- 
poglicemia. Associado a envolvimento muscular e cardíaco, 
como da VLCAD, além de atraso do desenvolvimento neuropsi- 
comotor (DNPM), déficit ponderal, letargia, comprometimento 
retiniano degenerativo e neuropatia periférica.” Alguns casos 
podem relacionar-se a síndrome de morte súbita em lactentes. 
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Para os defeitos de betaoxidação (VLCAD e LCHAD), os 
exames evidenciam: hipoglicemia hipocetótica, acidose meta- 
bólica, lactato aumentado no jejum e discreto aumento de 
amônia. O diagnóstico é feito pela dosagem de ácidos organi- 
cos na urina (alterada somente nas descompensações) e prin- 
cipalmente pelo perfil de acilcarnitinas séricas e urinárias. Es- 
tudos genéticos e enzimáticos permitem confirmar o 
diagnóstico.» 

O tratamento é dieta rica em carboidratos e triglicérides de 
cadeia média. Durante as crises, indica-se alcalinização da uri- 
na.’ Em casos agudos de descompensação ou necessidade de 
jejum prolongado, como cirurgias, deve-se manter glicemia 
em 100 mg/dL, com glicose venosa, preferencialmente a 10% 
(10 mg/kg /min ou mais, se necessário). 

Tanto os pacientes com deficiência de CPT II como com de- 
feitos de betaoxidação devem evitar jejum prolongado. Em 
crianças menores de 1 ano, o jejum não deve ultrapassar 4 ho- 
ras; crianças maiores não exceder 6 horas; adolescentes e 
adultos, não ultrapassar 8 horas.” 


Encefalomiopatias ou miopatias mitocondriais 
Mitocôndria é a organela que realiza as funções vitais de gera- 
ção de energia para a célula, produzindo o ATP. Ela a única or- 
ganela resultante de dois genomas: DNA nuclear e seu próprio 
DNA, o DNA mitocondrial (mtDNA).%º 

O mtDNA é herdado exclusivamente da mãe, uma vez que 
o espermatozoide não a contém; portanto, nos casos de muta- 
ção do mtDNA, a herança é sempre materna. Entretanto, as 
mitocondriopatias podem ter herança autossômica dominan- 
te, autossômica recessiva ou ligada ao X, caso de defeito no 
DNA nuclear. Como resultado dessa complexidade genética, 
elas constituem um grupo essencialmente heterogêneo de 
doenças caracterizadas por déficit primário energético. Os ór- 
gaos e os tecidos mais comprometidos são aqueles mais de- 
pendentes de energia: sistema nervoso, músculos, figado, rins 
e intestino. 487 

Acomete indivíduos em qualquer época da vida, todavia, 
crianças tendem a quadro mais grave e multissistêmico. Um 
sintoma frequente é a intolerância ao exercício por conta de 
fadiga prematura, as vezes com atividades leves como peque- 
na caminhada ou subir único lance de escadas. Após descanso, 
os pacientes conseguem retomar a atividade, mas os sintomas 
reaparecerem. Há relatos de ardor ou sensação de peso com 
esforço muscular, mas sem rigidez ou caibras. Normalmente, 
a intolerância ao exercício é desproporcionalmente severa em 
relação a fraqueza muscular, por envolvimento sistêmico com- 
binado.*” 

Sinais e sintomas neurológicos mais comuns são ataxia, 
convulsões, enxaqueca, distonias, oftalmoparesias ou plegias, 
neuropatia periférica, fraqueza muscular proximal, surdez 
neurossensorial e atrofia óptica. Outros são cardiopatia, dia- 
bete melito, insuficiência hepática, acidose tubular renal, diar- 
reia crônica e hipotireoidismo." 

A seguir, serão descritas as mitocondriopatias que cursam 
frequentemente com miopatia na pediatria. 


Doença de Leigh ou encefalomielopatia 
necrosante subaguda 
É a encefalopatia mitocondrial mais frequente, e mais de 75% 
dos casos iniciam-se nos 2 primeiros anos de vida. O curso é 
insidioso, mas alguns casos são agudos. Pode ter evolução 
progressiva ou ondulatória, com períodos de acalmia e de exa- 
cerbação. A clínica é de alteração de nervos cranianos (mais 
oculomotores), hipotonia, liberação piramidal, sindrome ce- 
rebelar, sinais extrapiramidais, convulsões e arreflexia. Em 
dois terços dos casos, ha distúrbios respiratórios com crises de 
hiperpneia por minutos ou horas, as vezes, apneia. Forma pre- 
coce cursa com atraso do DNPM, vômitos, anorexia, fraqueza 
muscular, oftalmoplegia e ataxia. Crianças maiores apresen- 
tam mais incoordenação motora, tremores, distúrbio de lin- 
guagem, ataxia e síndrome extrapiramidal.! 

No exame do líquido cefalorraquidiano (LCR), encontram- 
-se hiperproteinorraquia, aumento de lactato e de piruvato. Res- 
sonancia magnética (RM) evidencia lesões simétricas do puta- 
men, talamos, núcleos subtalâmicos e regiões periaquedutais.' 


Sindrome de Kearns-Sayre (SKS) 

Inicia-se antes dos 20 anos de idade, sendo definida pela tria- 
de básica e obrigatória: oftalmoplegia progressiva (ptose), de- 
generação pigmentar da retina e bloqueio cardíaco. Associam- 
-se: ataxia cerebelar, hiperproteinorraquia (> 100 mg/dL), 
miopatia, baixa estatura, perda auditiva e aumento de lactato. 
Biópsia muscular é padrão-ouro para diagnóstico de SKS, re- 


velando presença de fibras vermelhas rasgadas (RRF - ragged- 
-red-fibers) > 


MELAS 


Acrônimo de Mitochondrial myopathy, Encephalopaty, Lactic 
Acidosis e Stroke like episodes. Inicia na 1º década com vômi- 
tos cíclicos, episódios de hemiparesias, hemianopsia, ceguei- 
ra cortical e convulsões. Também podem ocorrer fraqueza 
muscular, perda auditiva, miocardiopatia, diabete ou degene- 
rações pigmentares de retina - semelhante ao observado na 
SKS. RM de encéfalo mostra infartos em diferentes idades de 
resolução, sobretudo nas regiões parieto-occipitais. Acidose 
lática e RRF sao constantes.**° 


MERRF (epilepsia mioclônica e miopatia com 
fibras vermelhas rasgadas) 

Início antes dos 20 anos com epilepsia mioclônica progressiva, 
ataxia, demência, surdez, fraqueza muscular, baixa estatura, 
anomalias cardíacas e lipomas subcutâneos. Frequentemente, 
encontram-se vários membros da família acometidos, sendo o 
quadro clínico variável, mesmo na mesma família. Tomografia 
computadorizada (TC) de crânio pode mostrar calcificações dos 
ganglios da base e acidose lática, e RRF sao constantes.» 

Um grupo incomum de pacientes com mitocondriopatia 
apresenta episódios esporádicos de mialgia, intolerância ao 
exercício, fraqueza muscular proximal e mioglobinúria. Vários 
desses casos têm sido diagnosticados como síndrome da fadi- 
ga crônica ou fibromialgia. Como o ácido láctico é elevado na 


maioria desses pacientes, esse é um exame não invasivo e útil. 
Em casos duvidosos, biópsias musculares revelam RRE.” 

O tratamento de todos os distúrbios mitocondriais é de su- 
porte e sintomático. Frequentemente, utilizam-se creatinina, 
carnitina e vitaminas. Recomendam-se exercícios moderados. 

A deficiência de coenzima Q10 tem sido implicada em di- 
versas mitocondriopatias, incluindo encefalomiopatias com 
mioglobinúria recorrente, acidemia lática, nefropatia e encefa- 
lopatia necrotizante subaguda de Leigh; esses casos sao trata- 
dos com uso de coenzima Q10.' 


Diagnostico 
Os sintomas classicos das miopatias metabolicas incluem: 
e fadiga precoce; 
e mialgias; 
e cãibras ou contraturas musculares; 
e mioglobinuria. 


Esses sintomas sao provocados por fatores que aumentam a 
demanda energética e induzem um estresse metabólico, 
como: exercícios, jejum, infecções ou outra solicitação meta- 
bólica, como vacinação ou cirurgia. 

Quando múltiplos órgãos são acometidos, deve-se suspei- 
tar de doença mitocondrial.” 


Roteiro diagnóstico 
1. Anamnese: relato pormenorizado do período perinatal e 
DNPM. História familiar de pelo menos 3 gerações deve ser ob- 
tida sistematicamente, incluindo avaliação de consanguinida- 
de. Perguntar se alguém precisou usar bengala ou cadeira de ro- 
das e se havia deformidades ou limitações funcionais costuma 
ser mais útil do que indagar sobre haver mais alguém na família 
com a mesma doença.’ 
2. Exame físico e neurológico criterioso (Figura 1). 
3. Laboratorial: 
e eletrólitos séricos; 
e glicemia; 





Figura 1 Exame da criança hipotônica. 
Fonte: www.healthofchildren.com. 
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e aminotransferases hepáticas; 
e enzimas musculares: CPK, aldolase, CK-MB (se compro- 


metimento cardíaco); 
e lactato; 
e amônia; 
e urinálise. 
4. ENMG. 


5. Dosagem de enzimas específicas, exames moleculares e gené- 
ticos, se disponíveis. 

6. Biópsia muscular: definitivo, fornecendo, na grande maioria, 
diagnóstico mais exato e definido (Figura 2). 

7. Eletroencefalograma, em caso de comprometimento multis- 
sistêmico. 

8. Aconselhamento genético é fundamental. 


Diagnóstico diferencial, tratamento 
e prognóstico 
Discutidos individualmente nas apresentações clínicas. 


Prevenção 
Aconselhamento genético em cada caso diagnosticado. 


Desafio 
É necessário propagar os conhecimentos acerca dessas patolo- 
gias raras, mas passíveis de tratamento e/ou estabilização, 
para que seu diagnóstico seja precoce e a intervenção, o mais 
imediata possível. 

É fundamental conscientizar a todos sobre a importância 
do diagnóstico correto e do aconselhamento genético, a fim de 
diminuir a incidência dessas patologias. 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 

e Conhecer os principais grupos de miopatias, em 
especial as miopatias metabólicas. 

e Ser capaz de levantar hipótese diagnóstica de miopatia 
diante da história clínica e do exame físico da criança. 





Figura 2 Miopatia metabólica por depósito de glicogênio. 
Biópsia muscular com coloração específica para 


carboidratos - PAS positivo. 
Fonte: http://meddic.jp/McArdle disease. 
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BAIXA ESTATURA EM SEU 
CONTEXTO GENÉTICO 


Kallianna Paula Duarte Gameleira 
Talyta de Matos Canó 


Introdução 

A avaliação do crescimento de uma criança é parte dos progra- 
mas de promoção e prevenção à saúde. Dessa forma, a identi- 
ficação de baixa estatura ou do crescimento deficiente pode 
significar que a saúde daquela criança está em risco. 

O crescimento é um processo complexo e multifatorial, 
com influências intrínsecas, como os fatores genéticos, hor- 
monais e metabólicos; e extrinsecas, como os fatores ambien- 
tais — nutrição, higiene, atividade física, estado psicológico, 
entre outros.” 

As causas de baixa estatura são as mesmas nos diferentes 
países, não havendo nenhum indicador que mostre prevalên- 
cia diferente entre as causas primárias e secundárias, com ex- 
ceção da desnutrição, que geralmente reflete alterações so- 
cioeconômicas.! 

As crianças com baixa estatura de causa não conhecida ain- 
da representam um grande contingente.” Com o conhecimen- 
to crescente de alterações genéticas envolvidas na base do 
crescimento de um indivíduo, por meio do aperfeiçoamento 
de técnicas de biologia molecular, é possível incorporar esse 
artifício as linhas de diagnóstico da baixa estatura. 


Critérios para avaliação de baixa estatura 

A baixa estatura é definida como estatura abaixo do percentil 
2,5 ou inferior ao escore -2 de desvio padrão para idade e 
sexo.>º Quando a estatura se encontra abaixo do escore -3 de 
desvio padrão, é chamada de nanismo e provavelmente terá 
uma causa genética.” 

Em crianças com desaceleração do crescimento, ou ainda 
com estatura abaixo de -2 de desvio padrão para o canal fami- 
liar, deve-se considerar déficit de crescimento e iniciar uma in- 
vestigação.º No entanto, crianças após os 3 anos podem mudar 
de percentil e estabelecer uma nova curva de crescimento, 
mais adequado para seu padrão genético. 

A investigação da baixa estatura deve ser realizada pela his- 
tória clínica; avaliação antropométrica; exame físico, obser- 
vando-se as medidas dos segmentos, além de alterações dis- 


mórficas associadas; seguido de exames laboratoriais e 
radiológicos, quando necessários.” 

O diagnóstico inicial requer diferenciação entre baixa esta- 
tura isolada ou associada a alterações fenotípicas e/ou do de- 
senvolvimento. A partir desse ponto, torna-se necessário veri- 
ficar se é proporcional ou desproporcional e ainda se é familiar 
ou nao familiar.” Quando a avaliação clínica não fecha diag- 
nóstico e há suspeita de distúrbio genético, testes específicos 
devem ser o próximo passo da investigação.” Em casos em que 
não se encontra o diagnóstico, é recomendada a avaliação pe- 
riódica. O intervalo entre as avaliações depende da idade da 
criança, do estágio do desenvolvimento, do interesse e da an- 
siedade familiar ou da mudança na história da família. Duran- 
te o acompanhamento, novos aspectos da história ou do exa- 
me físico podem se tornar evidentes, bem como podem surgir 
novas técnicas de diagnóstico. 

Apesar de os testes genéticos não serem isentos de erros ou 
limitações, podem ser indicados quando há suspeita clínica 
específica e o diagnóstico molecular for benéfico para resposta 
terapêutica, prevenção de complicações e no aconselhamento 
genético (Figura 1). 


Contexto genético da baixa estatura 
Recentemente, houve um avanço nas técnicas de estudo das di- 
ferentes alterações hormonais. Os defeitos genéticos que codifi- 
cam hormônios, receptores hormonais ou polipeptídios sinali- 
zadores geralmente causam doenças complexas, que envolvem 
vários órgãos e apresentam expressão variável. Assim, a análise 
molecular pode ajudar no direcionamento dessas doenças. 
Mesmo com a biologia molecular ajudando no diagnóstico 
da baixa estatura, ainda é preciso utilizar elementos clínicos 
para que se possa direcionar a suspeita de um defeito genético. 
Vale salientar que nem toda mutação encontrada acarretará 
dano funcional e que seu achado deverá ser investigado exaus- 
tivamente, para se avaliar seu potencial impacto biológico. 
Existem muitos genes envolvidos na genética do cresci- 
mento, assim, os fatores genéticos são essenciais na maioria 
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dos distúrbios primários, em alguns secundários e em alguns 
casos de baixa estatura idiopática. Do ponto de vista genético, 
a regulação do crescimento é complexa e ainda pouco conhe- 
cida. Alguns avanços na biologia molecular estão ligados ao 
eixo hipotalamo-hipofise-GH (hormônio do crescimento), 
como mutações nos seguintes genes: HESXI, LHX3, LHX4, 
GHRHR, PROPI, POUIF-1, GH, GHR, IGF, IGFR, entre outros. 
A Tabela 1 mostra alguns genes relacionados e suas principais 
alterações. 

Geralmente, o diagnóstico molecular é realizado por meio de 
amostras de DNA genômico; em algumas situações, é necessá- 
rio obter RNA para que se possa verificar a expressão de deter- 
minados genes. A investigação molecular pode ser ainda reali- 
zada obtendo-se células do paciente para estudos funcionais in 
vitro. Dentre os métodos genéticos que podem auxiliar na inves- 
tigação da baixa estatura, destacam-se os descritos a seguir. 


Proporcional Desproporcional 


Triagem Avaliação 
diagnóstica esquelética 
alterada | 


Normal 


Nao Sim 


Investigacao 


especifica 


Pequeno 
para idade 
gestacional 


Sim Nao 


Investigar causas 
de deficiência 
de GH 


Deformidade 
de Madelung 


Teste 
SHOX, 
FGFR3 


Repetir 
imagem 


Figura 1 Algoritmo para investigação de baixa estatura. 
Fonte: adaptada de Wit, Kiess e Mullis, 2005.’ 


Cariótipo 

Indicado em todas as meninas com baixa estatura e em meni- 
nos com características sindrômicas. O bandeamento G é a 
técnica mais utilizada para avaliação de rotina. Para a identifi- 
cação de alterações mais específicas, é realizado o bandea- 
mento em alta resolução, durante a prófase ou início da metá- 
fase. Se ainda forem necessárias avaliações em rearranjos 
cromossômicos que alterem o centrômero, é realizado o ban- 
deamento C. 


Hibridizacao /n situ fluorescente (FISH) 
Utilizada na detecção de sequências específicas do DNA. 


Amplificação de DNA pela reação em cadeia 
de polimerase (PCR) 
Pesquisa de mutação específica por meio da amplificação do DNA. 


Baixa estatura 


Outras alterações no 
exame físico 


Proporcional Desproporcional 


Síndrome 
desconhecida 


Síndrome 
conhecida 


Síndrome 
desconhecida 


Alterada 


Avaliação 
esquelética 


Teste 
específico 


` 
` 
` 
` 
` 
` 
` 
` 
` 
` 
s 
` 
` 
s 
s 
` 
` 
` 
` 
` 
` 
` 


Alterado 


Diagnóstico 
Reavaliação específico 
periódica | 


Hibridização 
genômina 
comparativa 


Diagnóstico 
específico 


Alterado Normal 


Teste 
específico 
Evolução 
familiar 


Teste 
específico 





Tabela 1 Principais genes envolvidos na baixa estatura e 
o resultado de sua mutação?” 



















































































































































































Gene Herança Alteração 

HESXI AR Displasia septo-óptica 

LAXS AR Deficiéncia hipofisaria combinada e 
rigidez da coluna cervical 

LHX4 AD Defeito hipofisário e cerebelar, alterações 
na sela túrcica 

SOXS XL Holoprosencefalia 

GHRH AD Deficiéncia de GH isolada 

GHRHR AR Deficiéncia de GH com baixa estatura 
grave 

PROPI AR Deficiência de GH, TSH, PRL, LH/FSH e 
ACTH 

POUIFI AR, AD Deficiência hipofisária isolada (GH, PRL 
ou PRL) 

GH1 AR, AD Deficiência de GH 

GHR AR, AD Baixa estatura idiopática 

IGF-1 AR Retardo do crescimento pós-natal, 
surdez neurossensorial e deficiência 
mental 

IGF-IR AR Retardo do crescimento intrauterino e 


pós-natal 





ACTH: hormônio adrenocorticotrófico; AD: autossômica dominante; AR: 
autossômica recessiva; FSH: hormônio folículo-estimulante; GH]: gene do 
hormônio do crescimento 1; GHR: gene do receptor do GH; GHRH: gene do 
hormônio liberador do GH; GHRHR: gene receptor do GHRH; HESX7: gene 
Homeobox expresso em células ES 1; /GF-7: gene do fator de crescimento 
semelhante a insulina tipo 1; /GF-7R: gene do receptor /GF-7; LH: hormônio 
luteinizante; LHX3: gene Homeoboz LIM 3; LHX4: gene Homeobox LIM 

4; POUIFT: fator transcritor do GH; PRL: prolactina; PROP1: Homeobox 
proteína profeta do PIT-1; SOX3: Homeobox relacionado ao SRY3; TSH: 
hormônio estimulante da tireoide; XL: ligada ao X. 


Sequenciamento automático e análise 

de sequências 

Identificação de mutações pontuais que possam alterar a ex- 
pressão ou o funcionamento da proteína codificada. 


Análise de número de cópias gênicas 

e investigação de grandes deleções 

Avaliação do número de cópias do gene alterado para identifi- 
car o impacto biológico. A deleção completa ou parcial de uma 
ou duas cópias do gene pode causar prejuízo funcional de 
uma determinada proteína. 


Causas de baixa estatura genética 

A etiologia da baixa estatura é muito ampla e heterogênea, 
sendo dificilmente reconhecidos seus mecanismos.’ De acor- 
do com a placa de crescimento, é classificada como primária, 
secundária e de causa não conhecida” (Tabela 2). 

Pode ainda ser classificada quanto ao seu início (pré ou 
pos-natal); quanto a presença de casos familiares (familiar ou 
nao familiar); quanto a presença de outros estigmas (sindrô- 
mica e não sindrômica); quanto as proporções corpóreas (pro- 
porcional ou desproporcional); e quanto ao peso (preservado, 
baixo ou obesidade).º 

A baixa estatura de causa genética muitas vezes é classifi- 
cada como de causa não definida, apresentando geralmente 
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alterações em múltiplos genes. Embora ainda não se tenha 
muito avanço no seu tratamento, o entendimento de como 
ocorreu torna-se importante para futuras descobertas. 

A seguir, são apresentadas algumas das principais causas 
de baixa estatura de origem genética definida. 


Deficiência de hormônio de crescimento 

A baixa estatura decorrente da deficiência de GH tem uma pre- 
valência estimada em 1:4.000 a 10.000 nascidos vivos. Em ge- 
ral, os pacientes apresentam baixa estatura grave. A investiga- 
ção genética deve ser realizada principalmente se existir baixa 
estatura familiar. Apresentam níveis baixos de IGF-1 e 
IGFBP-3 (carreador da proteína 3 do fator de crescimento se- 
melhante a insulina). Dessa forma, a presença de IGF-1 > 0 de 
desvio padrão exclui o diagnóstico. 

É necessário diferenciar a deficiência isolada de GH e a defi- 
ciência hipofisária múltipla (pan-hipopituitarismo), pois há 
alterações fenotípicas distintas. Foram observadas mutações 
gênicas associadas a deficiência isolada de GH: GH] e GHRHR. 
Pacientes com outras deficiências hormonais, como TSH e 
PRL, sem dismorfias, provavelmente terão como genes candi- 
datos o PROPI e o POUIFI. Alterações nos outros genes estão 
associadas com atraso no desenvolvimento e síndromes gené- 
ticas, como a mutação nos genes HESXI e SOXS3.' 


Baixa estatura desproporcional causada por 
defeito na cartilagem de crescimento em 
decorrência de alterações do gene SHOX 

O gene SHOX é altamente expresso nas células osteogênicas, 
exercendo um papel complexo no desenvolvimento ósseo. Já 
está bem estabelecido que são necessárias duas cópias ativas 
do gene para que sua função seja exercida. A haploinsuficiên- 


Tabela 2 Classificação da baixa estatura 


1. Baixa estatura primária 





. Osteocondrodisplasias 





. Anormalidades cromossômicas 


. Baixa estatura secundária 





. Desnutrição 





. Doenças crônicas 


. Retardo do crescimento intrauterino 
































VION WIPINIiIw|>\ 


. Distúrbios hormonais 





a. Hipotireoidismo 


b. Síndrome de Cushing 





c. Pseudo-hipoparatireoidismo 





d. Deficiência de vitamina D e raquitismo resistente 


. Baixa estatura por mecanismos não definidos 

















. Retardo constitucional do crescimento e da puberdade 





. Baixa estatura familiar 


. Baixa estatura idiopática 


























FiO; Wi YP Ww 


. Deficiéncia de IGF 





Fonte: adaptada de Rosenfeld e Cohen, 20082, e Jorge, Mendonça e 
Arnhold, 2012.º 
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cia leva a uma diferenciação prematura dos condrócitos, com 
fechamento precoce da cartilagem de crescimento. Está rela- 
cionado com algumas sindromes genéticas, como a discon- 
drosteose de Léri-Weill, a sindrome de Turner e a displasia 
mesomélica de Langer. Uma das causas de baixa estatura idio- 
pática pode estar relacionada a alteração nesse gene, sem, no 
entanto, levar a alterações ósseas.” O gene SHOX fica em uma 
região subtelomérica do braço curto dos cromossomos sexuais 
e escapa da inativação do X. Mutações heterozigotas (80% 
das deleções) são encontradas em 2 a 15% das pessoas com 
baixa estatura idiopática, em 50 a 90% das que apresentam 
discondrosteose (sindrome de Léri-Weill) e de quase 100% 
das crianças com síndrome de Turner. A análise da mutação é 
realizada primeiramente pela técnica de MLPA (multiplex li- 
gation-dependent probe amplification) e posteriormente pode- 
-se realizar sequenciamento do gene se necessário. A pene- 
trância é alta, mas a expressão clínica é variável, tornando-se 
mais evidente com a idade. As mulheres apresentam um qua- 
dro clínico mais grave.” 


Resistência ao GH 

A resistência ao GH tem como causa a mutação no GHR e cau- 
sa baixa estatura grave, níveis baixos de IGF-1 e IGFBP-3, com 
níveis elevados de GH. A principal ferramenta para diagnósti- 
co é o teste de geração de IGF-1, que ainda apresenta especifi- 
cidade e sensibilidade incertas. As características clínicas po- 
dem variar dependendo do local da mutação. O teste genético 
para avaliação da mutação pode ser realizado diante de crian- 
ças com as alterações descritas (Figura 2).’ 


Resistência ao IGF-1 
Atualmente, a única causa descrita de resistência ao IGF-1 é a 
mutação heterozigótica no IGF-1R. Geralmente essas crianças ja 





Figura 2 Síndrome de Laron com resistência periférica ao 


hormônio de crescimento. 
Fonte: www.tumblrcom/search/laronsyndrome. 


apresentam retardo do crescimento intrauterino, nascem peque- 
nas para a idade gestacional, com perímetro cefálico pequeno e 
apresentam níveis de IGF-1 > +1 desvio padrão. As características 
clínicas são variáveis. As alterações nas vias de transdução de si- 
nal do IGF-1 podem estar associadas com baixa estatura, no en- 
tanto, ainda não se conhecem esses mecanismos.’ 


Síndromes dismórficas 

Osteocondrodisplasias 

Corresponde a uma das causas de baixa estatura primária e re- 
presenta um grupo heterogêneo, com as seguintes características: 
e transmissão genética; 
e alterações no tamanho ou forma dos ossos dos membros, co- 

luna vertebral e/ou crânio; 

e geralmente com alterações radiológicas ósseas. 


O diagnóstico pode ser dificil e depende de avaliação radiológi- 
ca. A história familiar é muito importante, no entanto, muitos 
casos são decorrentes de mutação nova, com herança autos- 
sômica dominante na maioria das vezes. O exame dos seg- 
mentos corporais é importante na identificação de baixa esta- 
tura desproporcional e para guiar o diagnóstico. A avaliação 
genética para identificação de mutação do FGFR3 pode ajudar 
no diagnóstico.? 


Síndrome de Turner 

A sindrome de Turner ocorre em 1 de 2.500 a 3.000 nascimen- 
tos de crianças do sexo feminino, devendo ser considerada em 
toda menina que apresente baixa estatura desproporcional. A 
causa é multifatorial, sendo um dos principais responsáveis a 
haploinsuficiência do gene SHOX. Várias alterações do cresci- 
mento sao identificadas: 

e retardo do crescimento intrauterino moderado, com peso e 
estatura médios de 2.800 g e 48,3 cm, respectivamente; 

e crescimento normal até os 3 anos, com progressivo declínio 
da velocidade de crescimento a partir dessa idade, resultando 
em um progressivo desvio da curva normal; 

e crescimento na adolescência prolongado, com atraso do fe- 
chamento da cartilagem de crescimento, com retorno parcial 
ao crescimento normal. 


Na avaliação física dismorfológica, podem apresentar orelhas dis- 
plásicas, pescoço alado, tórax amplo, hipertelorismo mamário e 
cubitus valgus, mas essas alterações típicas da sindrome podem 
estar ausentes no exame fisico. A altura média na vida adulta 
pode variar entre 142 e 146,8 cm. Além da baixa estatura, outras 
alterações podem estar presentes: alterações cardiovasculares, 
esqueléticas, renais e tireoidianas. A realização do cariótipo é ne- 
cessária para a confirmação diagnóstica, geralmente demonstra a 
monossomia do X ou um mosaico. Outras condições, como iso- 
cromossomo de X, anel de X, deleção Xp ou presença do Y, po- 
dem ocorrer. As meninas com presença do cromossomo Y apre- 
sentam um risco de 12% de ocorrência de gonadoblastoma e 
devem ser referenciadas a um serviço de imagem e laparoscopia 
para retirada das gônadas. O GH é utilizado como tratamento da 


baixa estatura, com maior recuperação do crescimento quanto 
mais cedo se iniciar sua reposição, com possibilidade de se chegar 
a altura final normal”! (Figura 3). 


Síndrome de Noonan 


A sindrome de Noonan é uma doença monogénica autossô- 
mica dominante caracterizada por baixa estatura, face típica 
dismórfica e cardiopatia congênita. Existe uma grande varia- 
bilidade na expressão do fenótipo e as características físicas 





Figura 3 Características fenotípicas da síndrome de Turner, 


pterigium coli e edema de pés e mãos. 
Fonte: https://iragiabbaska.wordpress.com/. 
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tornam-se menos evidentes com o passar do tempo. Incidên- 
cia de 1 para 1.000 a 1 para 2.500 nascidos vivos. A alteração 
genética pode ser tanto herdada quanto acontecer de novo na 
criança. Os genes associados são PTPNI11, SOSI, RAFI, KRAS, 
NRAS e BRAF. A maioria está associada a mutações no 
PTPNI1I, SOS] ou no RAFI, sendo o PTPNII responsável por 
50% dos casos. Aproximadamente 20% das pessoas com sin- 
drome Noonan ainda apresentam causa genética desconhe- 
cida. As características faciais mudam com a idade. Ao nasci- 
mento, a fronte é ampla, pode apresentar hipertelorismo e 
pregas epicanticas com fendas palpebrais para baixo, orelhas 
rodadas posteriormente, palato alto, micrognatia, pescoço 
curto com excesso de pele nucal e baixa implantação de cabe- 
los (Figura 4). Criptorquidia pode ser encontrada em 77% dos 
pacientes do sexo masculino. O achado de hepatoesplenome- 
galia também é comum. A face apresenta-se triangular na in- 
fancia, podendo apresentar ptose ocular e lábios grossos. Já 
na adolescência, a ptose e o pescoço curto não são tão evi- 
dentes. O defeito cardíaco mais comum é a estenose valvar 
pulmonar. A cardiomiopatia hipertrófica obstrutiva está pre- 
sente em 20% dos casos. O peso e o comprimento estão geral- 
mente normais ao nascimento. O edema subcutâneo, comum 
ao nascimento, pode mascarar um aumento de peso. Dificulda- 
de de alimentação neonatal pode ocorrer. O início da puberda- 
de e a idade óssea estão geralmente atrasados em 2 anos. A al- 
tura final média no adulto é de 162,5 cm em homens e 152,7 cm 
em mulheres (abaixo do terceiro percentil). O tratamento com 
GH pode ser utilizado para acelerar o crescimento, mas ainda 
são necessários novos estudos. Os pacientes com mutação no 
gene PTPNI] apresentam uma pior resposta ao uso do GH. 


Considerações finais 
A baixa estatura é uma causa frequente de encaminhamento 
para avaliação de especialidades pediátricas e genéticas. Na 





Figura 4 Síndromes do complexo de Noonan e suas variabilidades fenotípicas. 


Fonte: www.gfmer.ch/genetic diseases v2. 
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maioria das vezes, essas crianças são saudáveis e algumas 
nem mesmo apresentam baixa estatura. Apenas cerca de 20% 
das crianças com baixa estatura realmente apresentam algu- 


ma causa patológica. 


O correto reconhecimento de baixa estatura é função do pe- 
diatra e cabe a ele o adequado acompanhamento, evitando en- 


caminhamentos desnecessários e demorados. 


A investigação da baixa estatura exige uma adequada in- 
vestigação clínica, para que exames laboratoriais sejam dire- 
cionados. A medicina genômica só pode ser útil nessa investi- 
gação se OS passos iniciais direcionarem para um possível 
diagnóstico. O acompanhamento longitudinal é de fundamen- 
tal importância na investigação da baixa estatura, principal- 


mente quando a sua causa ainda não é conhecida. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar corretamente uma criança com baixa 
estatura. 

Classificar os tipos de baixa estatura e iniciar a 
investigação diagnóstica a partir deste ponto. 
Conhecer as principais causas genéticas de baixa 
estatura e os seus principais métodos diagnósticos. 
Compreender a fisiopatologia da baixa estatura e 
identificar o tratamento, quando existir. 

Reconhecer o momento adequado de encaminhar a 
criança com baixa estatura para o especialista. 
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DOENÇAS GENÉTICAS 
DO COMPLEXO DO 
COMPORTAMENTO AUTISTA 


Jeanne Alves de Souza Mazza 
Maria Teresinha de Oliveira Cardoso 


Definição 

Autismo é um distúrbio complexo do neurodesenvolvimento, 
caracterizado por prejuízos na interação social e comunicação 
recíproca, associados a padrões repetitivos e estereotipados 
de comportamentos e/ou interesses.’ 

A nomenclatura adequada é transtorno do espectro autista 
(TEA), vigente desde o lançamento do DSM V (Manual diag- 
nóstico e estatístico de transtornos mentais) da Associação 
Americana de Psiquiatria. 

O TEA engloba transtornos anteriormente denominados 
de autismos: clássico, atípico, de Kanner, de alto funciona- 
mento, sindrome de Asperger, transtorno invasivo do desen- 
volvimento (TID), transtorno desintegrativo da infância e 
transtorno global do desenvolvimento (TGD).'” 


Epidemiologia 

Nas décadas de 1950-1970, a prevalência era 0,4/10.000; na 
década de 1980, chegou a 4,4/10.000; e, no início do século 
XXI, subiu para 2,5/1.000.? 

Embora a última estatística do Centers for Disease Control 
and Prevention (CDC) dos EUA, de 2014, mostre coeficiente 
de 1/68 de prevalência em crianças de 8 anos de idade, quan- 
do se englobam todas faixas etárias, os estudos mostram taxa 
de 1%. Essa é a atual prevalência aceita mundialmente.'° 

Isso não decorre de uma “epidemia”, mas reflete a amplia- 
ção conceitual pela qual o transtorno passou nas últimas déca- 
das,” melhor compreensão do neurodesenvolvimento, maior 
conhecimento das patologias correlacionadas, melhor aten- 
ção primária e conscientização dos profissionais de saúde e 
sociedade.** 

É quase 5 vezes mais comum no sexo masculino que no fe- 
minino,'e ocorre em todos os grupos raciais, étnicos e socioe- 
conômicos.? 


Etiologia 
A etiopatogenia não está definida, contudo, descobertas genéti- 
cas elucidam progressivamente sua neurobiologia.** Causas idio- 


páticas representam 75 a 80% dos casos, mas continuadamente 
se descobrem mais causas secundárias: genéticas e ambientais. 

Fatores ambientais estabelecidos são: baixo peso ao nascer, 
prematuridade extrema, idade paterna avançada (mutações 
de novo), exposição fetal ao ácido valproico, misoprostol e tali- 
domida, sindrome alcoólica fetal, etc. 

Em relação as causas genéticas, há associação com várias 
síndromes: X frágil, Down (7% têm TEA),’ esclerose tuberosa 
(25 a 50% têm TEA),’ neurofibromatose tipo 1, Prader-Willi, 
Angelman, CHARGE, Williams, PTEN, Noonan, Moebius,* 
Turner, Cornelia De Lange, Sotos, etc.*° 

Erros inatos do metabolismo (EIM) são encontrados em 
pelo menos 5% dos casos.*° São defeitos metabólicos que ne- 
cessitam de diagnóstico precoce com intervenção imediata, 
como: fenilcetonúria, deficiência de biotinidase, acidemias, 
doenças mitocondriais, alterações no metabolismo do folato* 
e histidinemia.° A identificação e o tratamento dessas patolo- 
gias podem melhorar as alterações subjacentes e gerar impac- 
to bastante positivo na evolução da doença.” 

Encontra-se comorbidade alta com epilepsia; cerca de 25 a 
30% dos casos contra 1% na população em geral, provavel- 
mente por uma alteração genética envolvida nesse fenótipo. 

Estudos familiares constataram recorrência de 3 a 8% em 
famílias com um autista e 35% se tiverem mais de 2 ou 3 casos 
na familia.*° Em gêmeos dizigóticos, o risco é de 2 a 18%; ja 
nos monozigóticos, 60%, se forem usados critérios estritos, 
porém é de 95% empregando espectro mais amplo de distúr- 
bios de linguagem /socialização.** 

A maioria dos especialistas aponta herdabilidade, que é 
proporção de variância fenotípica atribuível a causas genéti- 
cas de aproximadamente 90%.?º Contudo, mesmo quando a 
mutação genética é conhecida, não parece haver penetrância 
completa.» 


Quadro clínico 
As características nucleares para o diagnóstico do TEA são 
prejuízos na comunicação e interação social, vinculados a pa- 
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drões repetitivos que podem se manifestar por vários desses 
comportamentos: 

e atraso de linguagem ou, caso ocorra na fase adequada, tem 
pouca função comunicativa e progride com padrão erráti- 
co,'** p.ex., ora aprende palavras, ora as esquece; fica perío- 
dos sem fala inteligível, ora nomeia tudo com única palavra, 
aprende palavras e usa-as aleatoriamente, pronuncia pala- 
vras complexas muito antes de “mamae”, “papai”; 

e não desenvolve frases (duas palavras não repetidas, com sentido, 
para se comunicar) até 24 meses e faz uso instrumental da lin- 
guagem (perguntar, pedir, explicar), mais do que a comunicativa; 

e a fala pode ser rebuscada e pedante, mas com discrepância 
(uma boa expressão versus dificuldade de compreensão do 
outro — especialmente em grupos). Pode apresentar inversão 
pronominal, referindo a si em terceira pessoa; 

e não aponta, a distância, objetos que acha interessante (talvez 
só o que quer) e usualmente puxa as pessoas pela mão - 
usando-as como ferramenta -, sem tentativa de olhar para 
elas. Raramente segue com o olhar o que é apontado;**’ 

e presença de ecolalia imediata, ou seja, repete palavras /frases 
ouvidas; ecolalia tardia, emite aleatoriamente falas de perso- 
nagens, slogans, propagandas;"* ecopraxia, imita gestos e ati- 
tudes de amigos, personagens, animais;**® 

e preferência por sequências: a, e, i.., 1, 2, 3.., enumerando-as 
antes de aprender o proprio nome;! apresenta déficits na ca- 
pacidade de abstração; 

e hiperlexia, que é o desenvolvimento da leitura, sem ensino 
formal, com 2 a 3 anos de idade, interessando-se mais por jor- 
nais, letreiros, em detrimento de textos infantis; 

e interpretações literais, com real incapacidade de compreen- 
der certas piadas, ironias, ditos populares; 

e a linguagem costuma ser monótona, sem entonação e com 
pobreza gestual e de mímica." O padrão de conversa gira em 
torno dos seus interesses (obsessões específicas), senão são 
monossilábicos;!º 

e podem ser considerados esquisitos /bizarros, por suas atitudes 
de egocentrismo, pedantismo e comentários inconvenientes, 
em contraste com uma ingenuidade e passividade social;?”° 

e tendência ao isolamento, preferindo brincar só, com gritos, ri- 
sos e/ou choro imotivados; 

e dificuldade de compartilhar seus pertences e só brinca com 
quem aceita suas regras rígidas; 

e evita contato visual prologado e pouco atende ao chamado do 
próprio nome, as vezes só ao toque ou grito;'>"8 

e dificuldade de socialização mais intensa com pares (mesma 
idade), conseguindo melhor interação com adultos e crianças 
menores, pois o grau de exigência comunicativa é menor;*”"° 

e comportamento arredio, agressivo e irritadiço, podendo ter 
crises de auto e/ou heterolesao;* 

e pode ter relação afetiva com pais, irmãos, pessoas próximas, 
embora mais comumente pela segurança, podendo ser hiper- 
dependente de algum membro familiar. No entanto, tudo tem 
de ser “do seu jeito”; 

e absorve-se por longos períodos em atividades repetidas, 
como girar ou enfileirar objetos, abrir/fechar portas, observar 
ventilador e maquina de lavar girarem;*’ 


brinquedos são ordenados, girados, arremessados, colocados 
na boca, mas quase nunca usados para jogos imaginativos ou 

“faz de conta”, como alimentar e vestir bonecas, conversar ao 

telefone, puxar carrinho;*” 

e incoordenacao motora com dificuldade para chutar, andar de 
triciclo /bicicleta, pular corda e/ou adquirir letra cursiva;? 

e interesses intensos e fixos por objetos não usados simbolica- 
mente, p.ex., apego a uma panela, pedaço de pano, parafusos; 

e processamento inadequado de algum estímulo sensorial 
(82% dos casos), p.ex., alto limiar a dor ou a temperatura, hi- 
persensibilidade aos sons (tapando ouvidos com as mãos); 
incômodo ao ser tocado; reações exageradas a luz ou a odores; 
atos de cheirar, tocar ou observar objetos excessivamente; 
desconforto em cortar unhas ou cabelos; dificuldade de ava- 
liar profundidade /distancia dos objetos; 

e pânico com estímulos múltiplos: festas, lugares fechados com 
muitas pessoas e/ou com estímulos específicos: cantar para- 
bens, fogos de artifício, estourar balões, trovões, etc.;° 

e ausência de medo em resposta a perigos reais (fogo, automó- 
vel em movimento).* Medo excessivo a objetos inofensivos; 

e seletividade alimentar em relação a tipo, consistência ou tem- 
peratura dos alimentos; 

e distúrbio de sono, p.ex., acordar várias vezes na noite, ser de- 
pendente de luz ou alguém para dormir junto; 

e tendência a rituais elaborados, e qualquer falha na ordem 
dessa sequência resultam em explosões inconsolaveis.* Sofri- 
mento com pequenas mudancas;"*"° 

e presença de estereotipias, que se exacerbam com frustração 

ou euforia. Podem ser motoras, como flapping (movimento de 

balançar os braços como asas), pular no mesmo lugar, balan- 
çar o tronco para a frente e para trás, chacoalhar mãos /cabe- 
ça, girar no próprio eixo, “cutucar” a pele, correr sem objetivo, 
etc.; e estereotipias vocais, como grunhidos, barulhos repeti- 
dos com a boca, repetição excessiva das mesmas palavras.”*!º 


Estereotipias ocorrem em 7% das crianças com desenvolvi- 
mento normal, mas não são múltiplas e frequentemente são 
autolimitadas (diminuem após 6 anos de idade) e não combi- 
nadas a várias das alterações citadas. 

É importante destacar que não é a presença de um compor- 
tamento anômalo ou a ausência de uma competência espera- 
da que deve alertar o pediatra, mas sim a frequência e a sincro- 
nia de vários deles, lembrando que eles variam muito em 
qualidade /quantidade para cada paciente.” 

O início do quadro clínico é bimodal. A maioria apresenta-se 
desde o nascimento, sendo evidente a partir de 3 a 9 meses, com 
evolução gradual e progressiva. Contudo, cerca de 30% dos ca- 
SOS são regressivos e aparecem entre 12 e 18 meses, após período 
de desenvolvimento social normal - ou quase —, com o lactente 
perdendo habilidades adquiridas, tornando-se distante, sem fa- 
lar, sem atender chamado do nome ou apontar objetos. 


Diagnóstico 

O diagnóstico é totalmente clínico, baseado na observação do 
desenvolvimento do paciente, pois não existe marcador bioló- 
gico ou exame especifico.*”” 


Evidências atuais mostram que pode ser detectado aos 12 
meses ou até bem antes, e que, com menos de 18 meses de 
idade, um diagnóstico por profissional especializado na área é 
totalmente confiável. Estudos constataram que mais de 50% 
dos pais notam problema de desenvolvimento antes do pri- 
meiro aniversário do filho, porém, ao minimizá-los ou esperar 
o tempo certo, perde-se a chance do diagnóstico precoce.” 

As Tabelas 1 a 4 do Anexo A, ao final deste capítulo, apre- 
sentam os indicadores de desenvolvimento normal entre O e 
36 meses e alertas para a identificação do TEA. 


Roteiro diagnóstico 

1. Anamnese com história de danos ao sistema nervoso central 
(SNC) e marcos do desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM). 

2. Exame físico e morfológico procurando presença de: dismor- 
fias (sindrome de Down, X frágil, Sotos, Williams, etc.) e 
manchas na pele (esclerose tuberosa, neurofibromatose). O 
perímetro cefalico (PC) pode acelerar seu crescimento entre o 
3º e o 12º mês de vida (50% dos TEA), aumentando um ou 
dois percentis, independentemente do PC ao nascer. Depois 
de 2 anos, entra na média; se chegar a macrocefalia, pensar 
em X frágil ou PTEN e microcefalia teratogenicidade; se hou- 
ver desaceleração do PC em meninas, considerar sindrome de 
Rett.' Geralmente, ha atraso do desenvolvimento motor, em- 
bora algumas crianças desenvolvam marcos motores adianta- 
dos; todavia, ha uma série de deficiências específicas: hipoto- 
nia, incoordenação motora, desajeitamento motor, posturas 
assimétricas e atípicas (p.ex., andar na ponta dos pés). 

3. Solicitar relatório da escola, cuidadores e terapeutas. Quanto 
mais dados de diferentes fontes, melhor. Se possível, pedir 
gravação da criança na escola, festas (observar convívio com 
pares conhecidos e estranhos). 

4. Podem-se utilizar instrumentos de triagem (não é diagnósti- 
co) como o M-CHAT (entre 16 e 36 meses), disponível na in- 
ternet, que considera um paciente de risco aquele que apre- 
senta falhas em 3 dos 23 itens ou 2 dos itens críticos.” 

5. Eletroencefalografia (EEG) costuma ter alteração paroxistica 
em 50% dos casos, e 30% desenvolve epilepsia em alguma 
fase da vida. O EEG anormal apresenta correlação inversa 
com QI e linguagem. 

6. Em caso de suspeita de distúrbio auditivo, solicitar audiome- 
tria ou potencial evocado (PEATC /BERA). 

7. Avaliação oftalmológica em casos que o paciente olha objetos 
muito de perto. 


Embora o diagnóstico de espectro autista seja baseado nos 
sinais e sintomas comportamentais, a avaliação dessas 
crianças tem focado cada vez mais na etiologia genética. Em 
casos de suspeita precoce, avaliações genética e com neuro- 
logista /psiquiatra infantil referenciado são de extrema im- 
portância. 

Em maiores de 3 anos, é necessária a avaliação de neurologista 
e/ou psiquiatra infantojuvenil para diagnóstico e avaliação gené- 
tica com aconselhamento; e, se possível, avaliação neuropsicoló- 
gica (capacidade intelectual), psicológica e fonoaudiológica a fim 
de pesquisar déficits pertinentes. 
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É recomendado também pesquisar a história familiar, bus- 
cando casos semelhantes. Estudos aprofundados constataram 
que, nos familiares, especialmente progenitores, encontram- 

-se comportamentos qualitativamente semelhantes, mas 

quantitativamente insuficientes para caracterizar o autis- 
mo,* com alteração em um ou dois sintomas nucleares, como: 

e comunicação: dificuldade de linguagem social (entender e se 
fazer entendido, iniciar conversa, empatia); 

e interação social: pouco interesse social (reservados e tímidos) 
ou, quando possuem motivações interpessoais, apresentam 
redução da qualidade /quantidade de amigos; 

e comportamentos: interesses restritos, rigidez de pensamento, 
intransigência, comportamento metódico, necessidade de ro- 
tina, dificuldade em lidar com mudanças.!º 


Diagnóstico diferencial 

1. Sindrome de Rett: herança ligada ao X, ocorre em meninas 
com DNPM normal até 6 a 18 meses, que inicia retardo psico- 
motor, estereotipias de torcer as mãos, desinteresse social, 
desaceleração do perímetro cefálico (entre 5 meses e 4 anos), 
anomalias da marcha e, posteriormente, convulsões, escolio- 
se e espasticidade.' Quadro clínico, tratamento e prognóstico 
sao diferentes.” 

2. Sindrome de Landau-Kleffner: sindrome rara, mais comum 
no sexo masculino, entre 3 e 7 anos de idade, com regressao da 
linguagem (agnosia e depois afasia) em uma criança com 
DNPM normal. Evolui progressivamente, ou abruptamente, 
para regressão autista com comportamentos antissociais e es- 
tereotipias, associado ou não a convulsões clínicas. O EEG em 
sono é sempre alterado e imperativo para diagnóstico. A maio- 
ria responde bem a corticoterapia com anticonvulsivantes. 

3. Deficiência intelectual (DI) sem TEA: geralmente não desen- 
volve ecolalia tardia, neologismo ou bizarria linguística, nem 
tendência a rituais ou isolamento intenso? (por vezes, são 

“grudentos”). A interação e a comunicação social nao são dis- 

crepantes, com nível de habilidades intelectuais e motoras. 
Possui melhor linguagem receptiva do que expressa (TEA 
tem mais prejuízo na linguagem receptiva). 

4. Transtorno do déficit de atenção hiperatividade (TDAH): 
DNPM normal, inquietos, mas não com movimentos repetitivos 
ou ecolalia/ecopraxia. É comum desinteressarem-se rapida- 
mente pelos brinquedos e brincadeiras (ao contrário do TEA). 
Não são metódicos, nem organizados. A maioria tem boa intera- 
ção social, e a dificuldade não é fazer amizades, mas mantê-las.!º 

5. Superdotacao intelectual: os casos raros, nao associados ao 
TEA, não evitam contato ocular e não apresentam prejuízo de 
linguagem, déficit na mímica gestual, dificuldades de aceitar 
mudanças ou interesses restritos. Não há atraso do DNPM 
nem prejuízos sociais (talvez baixa tolerância à limitação glo- 
bal das pessoas). 

6. Mutismo seletivo: DNPM precoce é normal. Não apresenta 
comportamentos restritivos e há reciprocidade social. Possui 
habilidades comunicacionais apropriadas em certos lugares e 
contextos.’ 

7. Esquizofrenia infantil: raríssima em crianças, com evolução 
insidiosa após um período de DNPM normal ou quase. Não 
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ha história de prejuízo da interação social na idade precoce. 
Quociente de inteligência (QI), no geral, é limítrofe ou baixo. 
Alucinações e delírios, características definidoras da esquizo- 
frenia, não aparecem no TEA.! 


Tratamento 

É mais efetivo se iniciado antes dos 3 anos de idade e por equi- 
pe multidisciplinar que englobe cuidados médicos e de reabili- 
tação. Resultados positivos são mais significativos quanto 
mais precocemente instituídos.” Quanto mais tardiamente 
a abordagem, mais consolidados estarão os sintomas. 

Além disso, tratamento para sintomas específicos, como 
fonoaudiologia e estimulo à socialização (creche, escola de 
educação infantil ou estimulação precoce), não exige um diag- 
nóstico formal para ser iniciado. A intervenção precoce é ex- 
tremamente importante, mas intervenção em qualquer idade 
é sempre útil. 

A abordagem terapêutica divide-se em farmacológica e não 
farmacológica. 


Tratamento farmacológico 

Não existe medicamento específico. A abordagem é feita sobre 

os sintomas, com intuito de melhorar a qualidade de vida.” 
Há evidências bem estabelecidas para uso de: 

e antipsicóticos: aripiprazol (3 a 15 mg/dia), risperidona (0,05 
a 0,1 mg/kg /dia) e haloperidol (0,25 a 4 mg /dia) no controle 
de agressividade irritabilidade, hiperatividade /impulsivida- 
de, comportamentos repetitivos, com cautela antes dos 3 
anos. Alguns autores contraindicam uso do haloperidol em 
menores de 12 anos de idade, pelo risco de síndrome neuro- 
léptica maligna e discinesia tardia; 

e psicoestimulantes: metilfenidato, lisdexanfetamina: alguns 
pacientes maiores podem ter beneficios, em doses baixas, 
para diminuir hiperatividade, desatenção e impulsividade; 

e — sertralina (25 a 50 mg/dia): pode melhorar a ansiedade (prin- 
cipalmente por mudança de rotina) e agitação; no adolescen- 
te, ha relato de melhora na interação social recíproca, agressi- 
vidade e condutas repetitivas.” 


Outras drogas podem ser úteis individualmente, como fluoxeti- 
na, ácido valproico, buspirona, naltrexona e atomoxetina, mas 
com eficácia indeterminada ou em fases preliminares de estudo. 

Problemas perturbadores são a insônia e os padrões anor- 
mais de sono relatados em cerca de 60% dessas crianças. Nes- 
ses casos, além da higiene do sono, estudos demonstram efei- 
to positivo com melatonina (não disponível no Brasil).” 


Tratamento não farmacológico 

e Orientação e treinamento dos pais, bem como terapia fami- 
hare? 

e avaliação e aconselhamento genético; 

e estimulação precoce em menores de 4 anos; 

e fonoaudiologia visando à comunicação não verbal e verbal, ao 
treino auditivo e a linguagem social;!º 

e psicologia para interação social, padrões repetitivos e limita- 
ções. Intervenções com método de análise comportamental 


aplicada (ABA) e TEACCH mostraram-se promissoras. Psico- 
terapia em adolescentes é consenso, para diminuir o risco de 
depressão e suicídio;”!º 


e terapia ocupacional: desenvolver competências e habilidades 


para melhoria de disfunções, p.ex., autocuidado, “faz de con- 
ta”. Alguns casos necessitam de modulação da informação 
sensorial;!º 


e psicomotricista para trabalhar coordenação motora, distúrbio 


de tônus, postura e marcha, etc.; 


e avaliar questão educacional: educação especial, escolas inclu- 


sivas, apoio pedagógico; 


e nao há evidências para recomendação de tratamentos como 


equoterapia, musicoterapia, arteterapia; todavia, individual- 
mente, podem ser úteis, como para qualquer criança; 


e exames médicos e odontológicos regulares são importantes, 


pois esses pacientes não se expressam adequadamente e têm 
limiar de dor alterado. Considerar condições patológicas orga- 
nicas se houver piora abrupta da irritabilidade e agressividade; 


e tratamentos complementares alternativos, como dietas espe- 


ciais, vitaminas, imunoterapia, etc., são controversos e nao 
têm apoio científico. Cuidado especial com dietas restritivas 
(sem glúten, caseína), pois podem limitar e desnutrir crianças 
geralmente muito seletivas. 


Prognóstico 

Capacidade intelectual normal ou acima da média e presença 
de linguagem funcional até 5 anos de idade são sinais de bom 
prognóstico.” 

Epilepsia associa-se a maior deficiência intelectual e menor 
capacidade verbal, portanto, pior prognóstico.» 

Estudos atuais mostram que 70% desenvolvem transtorno 
mental comórbido e 40% podem ter dois ou mais.’ Dependen- 
do do transtorno, pode piorar bastante o prognóstico. Adoles- 
centes têm mais ansiedade, depressão e risco de suicídio. 

Aproximadamente 25% das crianças diagnosticadas entre 2 
e 3 anos, com intervenção adequada, começam a se comuni- 
car socialmente e, com 6 ou 7 anos, tornam-se capazes de as- 
sistir aula regular, mas necessitam de apoio adicional (moni- 
tor), pois geralmente não têm noção de perigo, são ingênuos e 
incapazes de se defender, sendo alvos fáceis de bullying, po- 
dendo causar /sofrer agressões.“ Os outros 75% têm melhora 
com a idade, mesmo sem intervenção terapêutica adequada, 
mas requerem educação especial, por déficits acadêmicos e/ 
ou dificuldades comportamentais. Muitos desses continuarão 
a exigir sempre apoio social dos pais. 

Nao há ainda estudos sistemáticos de acompanhamento 
em longo prazo.”* 


Prevenção 

Acompanhamento do crescimento e desenvolvimento nos 3 
primeiros anos de vida, por pediatra qualificado, rastreando 
atrasos de desenvolvimento motor e neuropsíquicos. 

No atendimento, deve ser indagado sobre comunicação e 
socialização, principalmente nas idades 6, 12, 18, 24 e 36 me- 
ses. Além da anamnese dirigida, é essencial ver a resposta da 
criança ao contato visual, ao chamado do nome e ao comparti- 


lhar brinquedos. É interessante pedir aos cuidadores para con- 


versar e brincar com a criança durante a consulta. 


Pensar no diagnóstico torna o pediatra protagonista princi- 
pal para desempenhar o papel importante de reconhecimento 


desse transtorno junto a população infantil. 


Desafio 


A alta prevalência alerta para o fato de que essa patologia está 
sendo subdiagnosticada e que a regra é o diagnóstico tardio, 
com consequente menor resposta terapêutica, além de trans- 


tornos enormes para família. 


Urge a necessidade de alertar os profissionais de saúde e a 
sociedade sobre o transtorno e suas relações com síndromes 
genéticas, com a finalidade de desenvolver um sistema inte- 
grado de formação e treinamento dos pediatras, com triagem 


adequada e encaminhamento a centros de referência. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Definir o transtorno do espectro autista, bem como sua 
epidemiologia. 

Explicar sobre associação com genética, enumerando 
síndromes genéticas mais comumente associadas e os 
fatores de risco. 

Especificar as principais características 
comportamentais e os sinais clínicos, caracterizando o 
diagnóstico diferencial. 


Direcionar a anamnese para diagnóstico do transtorno, 


além de nomear conduta diante de uma suspeita. 
Conhecer a abordagem farmacológica e não 
farmacológica do TEA. 

Comentar sobre prognóstico, prevenção e desafios 
dessa patologia tão frequente na população infantil. 
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ANEXO A 


Tabela 1 Indicadores do desenvolvimento normal de O a 6 meses versus sinais de alerta 


O a 6 meses Desenvolvimento neurotípico Alerta para TEA 

Pessoal/social Em torno de 2 meses, inicia-se o sorriso social, e a face do outro Olhar fugidio ou desinteressado para 
é o objeto preferencial de atenção.” Busca e acompanha o olhar pessoas, em particular o rosto.** Bebê sério, 
do cuidador.” A partir de 5 meses, costuma prestar mais atenção a sonolento, indiferente ou irritável (chora à 
pessoas que objetos. toa).º Posturas assimétricas, atípicas, com 


pouca variação motora.é 


Linguagem Tem atenção inata (pulsão) à fala humana.” Aos 2 meses, Ignora ou apresenta pouca resposta a 

















apresenta vocalização sem chorar (balbucio)® e aos 3 meses já fala.4®° Tende ao silêncio e/ou apresenta 
identifica e mostra reações corporais à voz do cuidador, iniciando gritos aleatórios indiferenciados.? Choro 
a vocalização social. O choro começa a apresentar formatação indistinto e passa rapidamente de 
diferente para fome, dor, birra.” Aos 3 ou 4 meses, inicia gritos choramingo para choro intenso e duradouro, 
aleatórios, porém, o volume e a intensidade variam na presença sem ligação aparente a evento ou pessoa. 
ou ausência do cuidador.” Aos 5 meses, inicia vocalização de Dificuldade de ser acalentado com 
consoantes. brinquedos, toque ou voz.!º 

Brincadeiras Explora o objeto de diferentes formas, inicialmente acompanha Comportamentos exploratórios raros ou 
com o olhar e progressivamente o agarra (3 a 4 meses), coloca na ausentes. Brinquedos escapam facilmente 
boca, sacode, bate, etc.*º Aos 4 meses, já brinca com as mãos. das mãos.º Mais hipoativo, mais lento e 
Rola na cama aos 5 meses.!º menos agil.® 

Alimentação A amamentação é um momento de atenção especial em relação Dificuldades oromotoras de sugar, mastigar 
ao olhar, à fala, às expressões faciais e aos gestos do seu ou engolir!'º Menor interesse facial ou 
cuidador. indiferença na hora da amamentação. 


Tabela 2 Indicadores do desenvolvimento normal de 6 a 12 meses versus sinais de alerta 


























6 a 12 meses Desenvolvimento neurotípico Alerta para TEA 

Pessoal/social Aos 6 meses, apresenta posturas e movimentos Dificuldade com comportamentos antecipatórios.º? Fica 
antecipatórios, p.ex., estende os braços para ser muito irritado ou incomodado ao ser vestido/despido ou 
pego no colo, abre a boca quando a colher se mudar de posição, ser movimentado. 
aproxima, alonga-se para pegar objetos oferecidos. Pode ficar muito angustiado ao lavar/tocar rosto e 
Costuma ser alegre, curioso, tem prazer no contato cabelo. Posturas estranhas, olhar fixamente para luz ou 
físico, interessa-se em olhar para pessoas e tem muito incômodo ou ausência de resposta a barulhos altos.* 
sorriso social recíproco. Forte conexão com o Não sorri em resposta ao sorriso do outro, por vezes só o 
cuidador e mais reservado com estranhos.!º faz se estimulado com toques, cócegas ou brincadeiras. 
Entre 6 e 9 meses, inicia o jogo compartilhado, que Aumenta o apego excessivo ao objeto, que dificulta ou 
é a capacidade de coordenar e compartilhar sua impede o compartilhamento afetivo. 
atenção e afeto para objeto e pessoa, ou seja, recebe, Não tenta atrair a atenção do outro com gestos, sons, 
mostra ou oferece objetos, com sorrisos, sons e sorrisos ou jogo imitativo e demonstra desinteresse, 
gestos, sempre mantendo a interação com contato retraimento ou escassas manifestações de prazer quando 
visual.®t provocado. 


Tenta atrair atenção ou provocar o outro; p.ex., jogo 
de escondeu/achou, oferecer dedinho/barriguinha 
para o cuidador fingir comer. 

















Linguagem Começa a agir como se “conversasse”, combinando Escasso contato ocular, sem mímica e sem interesse na 
consoantes e vogais, respondendo com uma vocalização social. Necessita de muita ênfase do cuidador 
combinação de contato ocular, expressões faciais e para atrair interesse e seu envolvimento emocional.48'10 
vocalizações.*? Falta de resposta ao seu nome ou responde 
A partir de 8 meses, mostra um interesse preferencial ocasionalmente e somente após muitas tentativas, ou ao 
ao chamado do cuidador. Entre 9 e 11 meses, gira O ser tocado.®? 
corpo e olha nos olhos de quem o chama pelo nome, Nao costuma repetir gestos por imitação ou solicitação 
mesmo se estiver focado em um brinquedo ea e, se repete, é geralmente fora do contexto (na hora 
pessoa estiver atrás dele.*®* "dele").8º 


A partir de 9 meses, começa a imitar gestos de 
acenar, balançar a cabeça, dar beijos, bater palmas.* 

















Brincadeiras Aos 7 meses, brinca com os pés, toca na imagem no Indiferença ou responde pouco à interação com 
espelho e transfere objeto de mão. brinquedos.? 
Se está com um objeto e lhe for oferecido um outro, Notável dificuldade em mover sua atenção de uma 
presta imediatamente atenção ao segundo, observa atividade ou objeto para outro. °° 




















ambos e decide qual abandona ou se brinca com Utiliza um brinquedo quase sempre da mesma forma. 
os dois (essa é a base para exploração do mundo 
social).® 

Alimentação Adaptação tranquila (ou quase) à introdução de Costuma resistir mais às mudanças e às novidades 
texturas e sabores diferentes: sucos, papinhas, alimentares.” Recusa total de alguns alimentos 
sopas.” Aos 9 ou 10 meses, come alguns alimentos introduzidos (ou consistência), cuspindo em pedaços 
segurando-os com as mãos (biscoito, pão, fruta). o que não quer. Algumas vezes, demonstra “nojo” por 


alguns alimentos. 














* Ausência desse marco com 12 meses é um forte indicador de TEA.º 
t Pacientes com TEA têm muita dificuldade com jogo compartilhado. 
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Tabela 3 Indicadores do desenvolvimento normal de 12 a 24 meses versus sinais de alerta 


12 a 24 meses 


Desenvolvimento neurotípico 


Alerta para TEA 




















Pessoal/social 


Entre 11 e 14 meses, aponta com o indicador para 
pedir algo: apontar exigente (p.ex., apontar para 
comida, objeto); e entre 12 e 16 meses aponta 

para compartilhar atenção e interesse: apontar 
declarativo (p.ex., avião que passa, latido distante 
de um cachorro) e o faz com contato visual, sorrisos 
e/ou vocalizações. 

Interessa-se em pegar objetos oferecidos e levar 
objetos de seu interesse ao seu cuidador. Costuma 
seguir o apontar e o olhar do outro. 

Em situações novas ou estranhas, busca o olhar do 
cuidador, buscando consolo. 

Aos 22 meses, remove roupas do corpo, coopera no 
vestir-se, agacha-se, anda para trás e sobe degraus, 
com apoio.!? 


Pode apresentar ou não o apontar exigente, mas 
quase nunca utiliza o apontar declarativo.®* 

Só mostra ou leva algo para alguém se isso resolver 
uma necessidade imediata (abrir uma caixa, ligar 

o brinquedo/TV, pegar o que deseja); é o uso 
instrumental do cuidador.” Não tenta pegar objetos 
oferecidos nem olha o que lhe é apontado, ou muitas 
vezes olha o dedo de quem apontou.*”º Não busca 
consolo no olhar do cuidador. Medo e angústia diante 
de alguns objetos. Reage pouco à dor. Atraso nas 
habilidades motoras e insegurança para subir/descer 
escadas. 























Linguagem 


Até 14 meses, surgem 5 a 6 palavras, e com 15 
meses, indica desejo sem chorar. Surgem os 
“erros” de pronúncia à medida que evolui para fala 
autônoma (a fala é sua). 
Tem intenção comunicativa e utiliza gestos na 
comunicação, expressando emoções tanto verbal 
como gestualmente.’® 
Se perguntar “onde está...?”, olha para a pessoa, 
parte do corpo ou objeto nomeado. 


Não apresenta as primeiras palavras ou, se apresentar, 
a fala é irregular e quase sempre sem intenção de 
comunicação: palavras soltas. Tende à ecolalia,? 
portanto, quando fala, é sem erros infantis (sua fala = 
fala do outro). 

Gestual pobre. Tende a retraimento, hipoatividade e 
falta de expressão emocional.? 

Respostas emocionais não correspondem aos 
estímulos. 











Brincadeiras 


Interessa-se em atrair a atenção do outro, como 
fazer caretas, fazer “gracinha”, provocar o outro 
(oferecer objeto e depois retirá-lo). 

A brincadeira é ampla e variada e frequentemente 


explora novas maneiras de brincar com o brinquedo. 


Interessa-se por texturas, luzes, movimentos, cores 
e objetos diferentes. 

Aos 18 meses, rabisca espontaneamente. 

Aos 15 meses, aparece o jogo simbólico ou de 
“faz de conta” (imitar que fala em um telefone 

de brinquedo, dá comida a bonecas, empurra 
carrinhos) e deve estar presente de forma clara até 
18 meses. 


Não se interessa em atrair atenção do outro e prefere 
brincar com 1 ou 2 brinquedos específicos na maior 
parte do tempo. 

Diverte-se com atividades repetitivas, como rodar 
objetos, movimentar mãos ou objetos na frente 

dos olhos ou ficar rangendo dentes, arranhando ou 
esfregando superfícies.* 

Cheira brinquedos; fixa-se em uma parte do brinquedo 
(ao invés do todo). Usa a boca para explorar objetos, 
mesmo com habilidade das mãos adequada. 

No geral, o jogo simbólico não ocorre 
espontaneamente no TEA.º*- 
















































































Alimentação 


Gosta de descobrir as novidades da alimentação, 
novas texturas, cores, apresentações da comida, 
(com alguns alimentos, pode resistir um pouco no 
início). 

Começa a se interessar pela cena familiar alimentar, 
p.ex., quer sentar à mesa quando os outros estão 
comendo, comer a comida dos outros, querer ter 
seu prato, talher e copo igualmente aos outros. 
Aos 17 meses, já consegue beber do copo e usar 
colher (derramando um pouco). 


Pode resistir muito às mudanças alimentares, insistir 
ou recusar veementemente algum tipo de alimento 

ou alguma consistência, p.ex., somente pastosos ou 
secos; nunca quentes, frios, gelatinosos ou crus.*® 

Não se interessa pela cena alimentar nem pelo 
alimento que os outros estão comendo. Recusa-se a 
ficar à mesa com os outros. A hora de alguma refeição 
pode ser um sofrimento (gritos, escândalos). 











* O ato de apontar com o dedo indicador é um dos gestos mais estudados por ser exclusivo do ser humano, universal e precursor da linguagem. A ausência do 
apontar protodeclarativo até 18 meses de idade é um dos mais importantes sinais do TEA precoce. 
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Tabela 4 Indicadores do desenvolvimento normal de 24 a 36 meses versus sinais de alerta 


24 a 36 meses 


Desenvolvimento neurotípico 





Interação social 


Linguagem 


Busca atenção, insiste no contato e apresenta 
iniciativa frequente para apontar, mostrar e dar 
objetos para compartilhá-los com o adulto. 

Os gestos de olhar, apontar, oferecer e usar 
mímica facial são acompanhados pelo aumento 
na capacidade de comentar e/ou fazer perguntas 
sobre os objetos e as situações que estão sendo 
compartilhadas: “o que é isso?”, “eu quero”, “não 
fui eu”. 

Aos 36 meses, ja tira e veste várias partes da 
vestimenta, põe sapatos (sem laço) e aguarda a 
vez. 


Até 24 meses, inicia frases e compreende ordens 
simples e diretas. Entende e usa linguagem gestual 
para se expressar. Identifica uma parte nomeada do 
corpo e nomeia figuras aos 30 meses. 

Conversa combinando três ou mais palavras; seu 
vocabulário gira em torno de 1.000 palavras, sendo 
80% delas inteligíveis. Nessa fase, começa a contar 
pequenas estórias, relatar eventos acontecidos, 
comentar eventos futuros; canta e pode recitar 
estrofe de versinhos (em repetição), mas sempre faz 
isso conversando com outro e usando a linguagem 
no contexto certo.” 

Já distingue tempo (passado, presente e futuro), 
masculino/feminino e singular/plural, quase sempre 
de forma adequada. Produz a maior parte dos sons 
da língua, mas pode apresentar “erros”. A fala tem 
uma melodia bem infantil ainda e a voz pode ser 
agudizada.º 


Alerta para TEA 








Iniciativas de contato, de compartilhar fatos ou de 
chamar atenção são raras.* 

Gestos e comentários, em resposta ao adulto, tendem a 
aparecer isoladamente ou após muita insistência. 
Coordenação motora (grosseira e fina) é atrasada. 
Dificuldade com vestir/tirar roupas, e, muitas vezes, O 
faz na hora que quer, sem relação com causa/efeito, 
como tomar banho, trocar de roupa (p.ex., fica nu sem 
razão). 


Atraso de linguagem para falar frases ou o faz 
geralmente por repetição de fala da outra pessoa 

ou de personagens, sem intenção de diálogo e 
independentemente da participação do outro. Não usa 
nem entende linguagem gestual; possui fala monótona 
e repetitiva.*8'0 

Dificuldade ou desinteresse em conversar, narrar 
estórias ou acontecimentos do cotidiano. Recita cantos 
e versos aleatoriamente (na hora que quer), sem 
interesse de mostrar ou iniciar conversação com o 
outro.” 

Geralmente não apresenta, nesta fase, distinção de 
gênero, número e tempo dos verbos e substantivos. Se 
desenvolver linguagem nessa idade, será imitativa e 
mais semelhante à fala do adulto, menos infantilizada.? 

















Brincadeiras 


Usa objetos, nas brincadeiras, “fingindo” que é outro 
(um pedaço de madeira pode ser um carrinho, uma 
caneta pode ser um avião, etc.). Brinca imitando 

os papéis dos adultos (de fazer comidinha, de 
“médico”), construindo cenas ou estórias, em que ela 
própria e/ou seus bonecos são os “personagens”. 
Gosta de passear, ir a parques e de brincar perto 

de outras crianças (ainda que não necessariamente 
com elas o tempo todo), mas demonstra interesse 
por elas (aproxima-se, toca e se deixa tocar). A 
criança gosta de propor/engajar-se em brincadeiras 
com outras da mesma faixa de idade. 

Rabisca e imita círculos com lápis, constrói torres 
com 6 cubos, corre com equilíbrio e chuta bola aos 
24 meses. Aos 36 meses, pedala triciclo e pula no 
lugar. 


Raramente apresenta brincadeira de faz de conta com 
objetos, e, se o faz, é de forma bastante repetitiva e 
pouco criativa.º!0* 

No geral, não aprecia muito brinquedos de parques 
(tem medo de alguns). Pode se afastar, ignorar ou 
observar brevemente outras crianças à distância, mas 
brinca isoladamente. Poucas vezes aceita brincar com 
outras crianças e, quando o faz, prefere crianças bem 
menores ou maiores que ela. Pode só ficar correndo 
em volta, sem se aproximar para brincar. Quando 
brinca, a criança não compartilha brinquedos, tem 
dificuldades em entender as outras e briga com 

elas. Procura insistentemente o colo do cuidador em 
ambientes movimentados e com muitas crianças. 
Atraso na coordenação motora é a regra. Atraso para 
rabiscar e principalmente fazer círculos. É cauteloso 
para se movimentar: andar em superfície irregular, 
pular, correr, chutar, equilibrar-se.® 

















Alimentação 


No geral, a criança aceita os horários e já participa 
das refeições alimentares: café da manhã, almoço e 
jantar. 

Estabelece separação dos alimentos pelo tipo de 
refeição ou situação (comida de lanche, da festa, 
almoço de domingo). 

Pede ao cuidador para comprar alimentos de que 
gosta. 

Há o início do manuseio adequado dos talheres e, 
com 36 meses, usa a colher adequadamente. 


* Ausência deles é um forte indicador de TEA.® 


Maior dificuldade na participação da cena familiar 
alimentar: não se senta à mesa com os outros, não usa 
copos, só come sozinho ou não se adequa a horários 
das refeições. 

Apego de rituais para comer, p.ex., só come na 
mamadeira e em frente à TV, ou só se for alimentado 
na boca, brincando com um brinquedo específico. 
Recusa-se a compartilhar alimento com outro (dar/ 
receber um pedaço). Pode querer comer a qualquer 
hora e vários tipos de alimento ao mesmo tempo ou 
passar por longos períodos sem comer, ou só comer 
“na hora que quer”. 


ABORDAGEM MOLECULAR 
DAS DOENÇAS GENÉTICAS 


Salmo Raskin 


Introdução 

Há quase 60 anos, o pediatra utiliza o exame laboratorial de 
cariótipo quando suspeita de que seu paciente possa ter o 
diagnóstico de uma doença causada por alteração cromossô- 
mica. Contudo, quando ele se depara com um paciente cuja 
causa dos sinais e sintomas é possivelmente genética, mas 
não “cromossômica”, não há propedêutica capaz de o auxiliar 
a confirmar sua hipótese diagnóstica. 

Nos últimos anos, o progresso extraordinário na compreen- 
são da estrutura e função de genes humanos permitiu que o 
material genético viesse a ser estudado de maneira muito 
mais versátil. O projeto Genoma Humano e os conhecimentos 
advindos dele trouxeram para a rotina do laboratório de gené- 
tica uma variedade de ferramentas para identificar alterações 
em sequências de DNA que estão associadas a uma lista cres- 
cente de doenças gênicas. Ha 20 anos, não se poderia imagi- 
nar quantas seriam as aplicações práticas da genética molecu- 
lar em várias especialidades da medicina do século XXI. 

Essa explosão no conhecimento do genoma humano e, por 
consequência, na capacidade de oferecer testes moleculares, alia- 
da ao fato de que a maioria das doenças gênicas se manifesta na 
infância, coloca o pediatra atual em uma situação dificil: como 
abordar o paciente com uma possível doença genética gênica? 

O site OMIM! é um compêndio abrangente de genes huma- 
nos e fenótipos genéticos abrangendo todas as condições 
mendelianas (gênicas) conhecidas. Essa base de dados foi ini- 
ciada em 1960 pelo dr. Victor A. McKusick como um catálogo 
de doenças com herança mendeliana - na época intitulado 
MIM (Mendelian Inherited in Man). Foram publicadas 12 edi- 
ções entre 1966 e 1998. A versão online (Online Mendelian 
Inherited in Man - OMIM) foi criada em 1985 e disponibilizada 
na internet a partir de 1987. Atualmente, cadastrados no 
OMIM, existem cerca de 20 mil genes com lócus mapeados; 
destes, 15.034 genes com sequência completa de bases nitro- 
genadas conhecida, e 4.555 com descrição fenotípica detalha- 
da e base molecular conhecida. Dos 15.034 genes com sequên- 
cia completa de bases nitrogenadas conhecida, têm-se que: 


14.250 são transmitidos de geração em geração seguindo um 
padrão de herança autossômica, 701 são ligados ao cromosso- 
mo X, 48 ligados ao Y e 35 são mitocondriais. O site Gene- 
tests,? por sua vez, aponta que ja existem 54.596 diferentes ti- 
pos de testes moleculares para 4.447 doenças gênicas 
causadas por alterações em 5.260 genes. 

É importante ressaltar em quais situações clínicas o pedia- 
tra deve pensar que seu paciente possa ter uma doença genéti- 
ca gênica, e a resposta a essa pergunta não é tão simples, pois 
a época atual é de descoberta de doenças causadas em parte 
ou totalmente por alterações gênicas. Como exemplo de situa- 
ções rotineiras na pediatria, na qual até pouco tempo não se 
dava importância à etiologia gênica, vale citar o transtorno do 
espectro autista e a paralisia cerebral. Trabalhos recentes de- 
monstraram que cerca de 20% dos casos dessas patologias são 
decorrentes de alterações gênicas. Não seria exagero dizer que 
boa parte do que se chamava de “idiopático” em medicina, 
hoje se sabe ter um componente gênico. No entanto, algumas 
dicas práticas podem ser úteis para o pediatra pensar em ter, 
ao menos como diagnóstico diferencial, uma doença gênica: 

e sea mesma doença afeta mais de uma pessoa na família; here- 
ditariedade é um forte sinal de doença gênica, mas nem sempre 
uma doença gênica está acompanhada de ascendentes afetados, 
pois pode ser causada por mutação nova ou por recessividade; 

e se há consanguinidade nos genitores; 

e se o quadro clínico sugere fortemente uma doença sabida- 
mente de etiologia gênica; nesses casos, a clínica também é 
soberana, mas o obstáculo é que existem milhares de doenças 
gênicas raras que o médico desconhece; 

e se, na forte evidência de uma doença de etiologia genética, 0 ca- 
riótipo e, mais recentemente, o exame de hibridização genômi- 
ca comparativa (CGH) demonstrarem resultados normais; 

e se outras etiologias mais frequentes para os problemas de 
saúde do paciente já foram investigadas e excluídas, mas ain- 
da não há um diagnóstico etiológico; 

e nao esperar que o paciente tenha dismorfismos para investi- 
gar doenças gênicas, pois, ao contrário das doenças cromos- 
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sômicas, muitos pacientes com doenças gênicas não têm alte- 
rações na anatomia de superfície. 


Escolha do teste molecular para investigar 
uma doença gênica 

Vários métodos de análise do material genético estão agora 
disponíveis. Cada método apresenta sensibilidade e especifi- 
cidade próprias, que devem ser avaliadas antes de o médico 
solicitar determinado exame do material genético. Constante- 
mente, são desenvolvidas novas técnicas com resultados mais 
seguros e com menor custo. Como a sequência de DNA de 
uma pessoa é praticamente a mesma em todas as células do 
corpo, o material biológico rotineiro para os exames de DNA 
sao os leucócitos do sangue periférico. Esses materiais podem 
ser analisados no período de vida pré-natal ou pós-natal. Nos 
testes pós-natais, em geral se coleta amostra de sangue perifé- 
rico com anticoagulante EDTA (“tubo de hemograma”), sem a 
necessidade de jejum ou de outro tipo de preparação do pa- 
ciente. 

Os testes genéticos moleculares em pediatria podem ter o 
foco na confirmação diagnóstica de crianças que apresentam 
sinais e sintomas de uma patologia de possível etiologia gené- 
tica, ou podem ser preditivos, ou seja, ser capazes de predizer 
quanto ao risco de um indivíduo vir ou não a desenvolver uma 
doença. Como já dito, milhares de doenças gênicas já dispõem 
de exames moleculares para confirmação diagnóstica. Quase 
diariamente a lista sofre modificação, pois são acrescentados 
novos exames em uma velocidade surpreendente, de modo 
que uma maneira eficiente e atualizada é consultar o site Ge- 
netests. 

Há de se tomar cuidado na solicitação de testes genéticos 
moleculares para crianças hígidas, porém o teste pode predi- 
zer o risco de essa criança vir a ter determinada doença genéti- 
ca, em especial quando elas se manifestam só no período 
adulto. Nesse caso, em especial, há de se ponderar se o teste 
molecular terá benefícios reais para a própria criança (“utilida- 
de clínica”) ou se poderá trazer mais prejuízos do que benefi- 
cios, em especial no que se refere à sua privacidade, autono- 
mia futura de decisão sobre se pretende ser testada ou não, e 
potencial de estigmatização. Existem Diretrizes do Conselho 
Federal de Medicina, elaboradas com o apoio da Sociedade 
Brasileira de Genética Médica,” para orientar o pediatra em 
ambas as situações. 

Um exemplo de teste genético molecular preditivo que, em 
determinadas situações, pode ser de grande utilidade até para 
crianças de 10 anos de idade, é o teste molecular para o gene 
FAP, mutado nos casos da doença genética gênica autossômi- 
ca dominante polipose adenomatosa familial. Se o pai ou a 
mãe de uma criança tem o diagnóstico de polipose adenoma- 
tosa familial, cada filho deles tem 50% de chance de ter herda- 
do o gene mutado. Quem herda o gene mutado desenvolve pó 
lipos em média aos 16 anos de idade (variando de 7 a 36 anos). 
A idade média do diagnóstico de câncer intestinal em quem 
não recebe o tratamento é de 39 anos. Crianças com mutação 
no gene APC devem realizar sigmoidoscopia anual iniciando 
aos 10 anos, e são candidatos a colectomia quando mais de 20 


pólipos aparecerem, procedimento este que pode salvar sua 
vida. Por outro lado, se o teste molecular der normal para essa 
criança, ela deverá apenas fazer o rastreamento rotineiro para 
cancer de cólon aos 50 anos de idade. 


Principais tipos de exames genéticos 
moleculares 

e Sequenciamento de um gene: consiste na análise completa da 
região codificante de um gene por sequenciamento de DNA, 
processo no qual é determinada toda a sequência de nucleoti- 
deos da região de codificação do gene. É um método moderno, 
sensível e específico, quando se pretende analisar um único 
gene. 

e Análise de mutações específicas em determinado gene: pro- 
cesso no qual inicialmente apenas certas regiões de um gene 
são analisadas, para se identificar se existe alguma variante 
especifica. Baseia-se no conhecimento de que, em certos ge- 
nes, alguns pontos são mutados com frequência muito maior 
do que outros. Trata-se de uma estratégia tecnicamente mais 
simples e, portanto, mais barata do que o sequenciamento 
do gene inteiro. Como exemplos dessa última situação, há a 
mutação principal que leva a anemia falciforme ou a fibrose 
cística. 

e Análise direta de mutações especificas já previamente detec- 
tadas na família: teste usado quando outros métodos citados 
ja identificaram a mutação presente na família, e pretende-se 
testar um familiar. 

e Teste de DNA para identificação de portador: teste usado para 
identificar indivíduos assintomáticos que apresentem muta- 
ção genética para doenças autossômicas recessivas ou ligadas 
dO X. 

e Análise de ligação: teste de determinadas sequências de poli- 
morfismos de DNA (variantes normais) que estão próximas 
ou dentro do gene de interesse. Utilizada quando os testes di- 
retos de mutação ja descritos não são capazes de identificar a 
mutação. Sao testes comparativos que necessitam da partici- 
pacao de vários membros da família, afetados e não afetados. 

e Análise de deleção /duplicação gênica: teste molecular gené- 
tico usando métodos como multiple ligation-dependent probe 
amplification assay (MLPA), CGHa (hibridização genômica 
comparativa por arranjos de DNA), reação em cadeia de poli- 
merase (PCR) quantitativa ou Southern-blot, para identificar 
deleções ou duplicações, visto que esse tipo de mutação nem 
sempre é detectavel pelas técnicas anteriormente descritas. 

e FISH: técnica usada para identificar a presença de região cro- 
mossômica específica por meio de hibridização in situ por 
fluorescência. Exame feito sob luz fluorescente, detecta a pre- 
sença de sinal fluorescente hibridizado (portanto, a presença 
de material cromossômico) ou ausência de sinal fluorescente 
hibridizado (portanto, ausência de material cromossômico). 
As células a serem analisadas podem ser conduzidas até a eta- 
pa da metáfase do ciclo de divisão celular, quando os cromos- 
somos são condensados e podem ser individualmente identi- 
ficados. Alternativamente, FISH pode também ser realizado 
sem a necessidade de cultivo celular, na fase de interfase, tor- 
nando o processo mais rápido, o que pode ser útil para a rápi- 


da detecção de tipos específicos de aneuploidia em células fe- 
tais e para detecção de certas deleções e duplicações 
específicas. 

e Sequenciamento do exoma: trata-se de tecnologia de última 
geração, que recentemente vem sendo utilizada para análise 
completa de todas as regiões codificantes de todos os 20 mil 
genes humanos, em um só experimento analítico. E peculiar- 
mente útil quando não se consegue clinicamente fazer uma 
hipótese diagnóstica baseada na clínica, de qual gene poderia 
estar mutado naquele paciente. Esse método rastreia todos os 
genes, sem necessidade de uma hipótese, a priori, de qual es- 
taria mutado. Pode identificar alterações acidentais, ou seja, 
que não eram o motivo da investigação, o que tem implica- 
ções éticas importantes. 

e Painel de sequenciamento de última geração (next generation 
sequencing panel - NGS): trata-se de tecnologia de última ge- 
ração que recentemente vem sendo utilizada para análise 
completa de todas as regiões codificantes de vários genes hu- 
manos (painel) em um só experimento analítico. É peculiar- 
mente útil quando a hipótese diagnóstica baseada na clínica 
aponta para uma condição geneticamente heterogênea, ou 
seja, quando sabidamente mais de um gene (as vezes 50 a 
100 genes) são potenciais causadores do quadro clínico. Esse 
método rastreia todos esses genes candidatos ao mesmo tem- 
po, sem necessidade de analisar todos os 20 mil genes. 


Interpretação do resultado de um exame 
molecular 

Esta é uma tarefa que, pela complexidade, cabe ao especialista 
em genética e ao laboratório de genética molecular. No entan- 
to, alguns conceitos básicos são de conhecimento obrigatório 
pelo pediatra. 

É fundamental saber que as alterações gênicas que envol- 
vem os genes contidos nos cromossomos autossômicos são re- 
conhecidas com padrão de herança monogénica autossômica 
dominante e autossômica recessiva. Nas condições de heran- 
ça monogênica autossômica dominante, o indivíduo afetado 
tem 50% de probabilidade de transmitir suas características 
aos seus descendentes, considerando seu cônjuge como não 
afetado, uma vez que basta a presença de apenas um alelo do 
gene alterado para que haja modificação do fenótipo. Isso é 
postulado ao se considerar a segregação independente dos 
alelos na formação dos gametas. 

Também a partir dessa consideração, deve-se estar ciente 
de que os indivíduos portadores de condição genética com pa- 
drão de herança monogênica autossômica recessiva devem ter 
os dois alelos alterados. Isso somente é possível quando am- 
bos os progenitores são considerados heterozigotos (portado- 
res de uma cópia do gene alterada e uma cópia normal) e, por- 
tanto, fenotipicamente normais, uma vez que, a despeito da 
presença de um alelo alterado, a presença do alelo íntegro 
(“selvagem”) garante uma taxa de produção de proteína sufi- 
ciente para exercer a função a qual aquela proteina se destina. 
Assim, a chance de um indivíduo que apresenta uma condição 
genética de herança autossômica recessiva ter filhos afetados 
vai depender, antes de tudo, da frequência desse gene mutado 
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na população da qual ele faz parte e da proporção de indivi- 
duos heterozigotos nela. No entanto, o casal que já possui um 
filho portador de doença genética de padrão de herança autos- 
sômico recessiva tem, por sua vez, a probabilidade de 25% de 
vir a ter outros filhos afetados com a mesma condição. Esse ra- 
ciocínio também se aplica para as condições monogênicas de 
herança ligada ao cromossomo X. 


Importância de se solicitar um teste 
molecular na investigação de doença gênica 
Um obstáculo que existe cada vez menos na prática médica 
é aquela premissa antiquada, mas ainda presente, de que 

“se não é possível curar uma doença, talvez não seja impor- 

tante saber qual é”. Se assim fosse, não seria necessário fa- 

zer diagnóstico de diabete ou asma. O pediatra do século 

XXI deve saber claramente diferenciar o conceito de “cura” 

do conceito de “tratamento”. Não deve aceitar que seu pa- 
ciente tenha diagnósticos amplos e inespecíficos, como 

“atraso no desenvolvimento psicomotor”, “paralisia cere- 

bral”, “autismo”, “deficiência mental”, etc. Hoje, sabe-se 

que existem múltiplas etiologias para essas e outras patolo- 
gias. 

A realização de exames moleculares e a possibilidade de 
definição do diagnóstico etiológico preciso das crianças doen- 
tes são muito importantes, porque, além de trazer à tona o real 
diagnóstico delas, pode trazer informações a respeito do prog- 
nóstico. O diagnóstico etiológico é importante para definir se o 
quadro clínico é de causa genética e/ou hereditária e, com 
isso, é possível fazer o aconselhamento genético dela e de seus 
familiares. No que se refere a utilidade clínica do teste molecu- 
lar, do ponto de vista do médico e do sistema de saúde, a de- 
tecção laboratorial de alterações gênicas é útil, pois: 

e ajuda a estabelecer a causa especifica em casos cujo diagnós- 
tico etiológico não poderia ser feito utilizando outras prope- 
déuticas atualmente existentes e, com isso, elimina preocu- 
pações, invasibilidade, riscos para a saúde e custos de 
investigação de possíveis diagnósticos diferenciais de outras 
situações clínicas similares; 

e permite um ganho na compreensão da doença por compara- 
ção com outros casos que tenham a mesma etiologia; 

e o diagnóstico exato e a consequente compreensão da doença 
permitem oferecer ao paciente e seus familiares uma informa- 
ção prognóstica mais precisa e definir uma programação de 
monitoramento periódico que permita ao médico se antecipar 
as complicações mais frequentes daquela determinada pato- 
logia, melhorando a qualidade de vida e a sobrevida dos pa- 
cientes; 

e permite oferecer aconselhamento genético, incluindo estimati- 
vas de risco de recorrência e, quando indicado, futuro diagnós- 
tico preimplantacional, pré-natal ou neonatal, assim como tes- 
tes de familiares em risco de serem portadores ou afetados, 
reduzindo a possibilidade de mosaicismo gonadal em um dos 
genitores. 


Mesmo quando um exame laboratorial de genética define o 
diagnóstico de uma patologia que ainda não tem um trata- 
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mento definitivo e específico, o diagnóstico etiológico ainda 
assim será útil para que esse paciente seja direcionado a gru- 
pos de pesquisas clínicas (quando eles estiverem disponíveis), 
ajudando em novas descobertas terapêuticas. 

Do ponto de vista dos pacientes e de seus familiares, a de- 
tecção laboratorial de alterações gênicas também tem grande 
utilidade. O diagnóstico etiológico propicia maior suporte 
emocional, social e médico aos pacientes e seus familiares, 
conferindo-lhes as seguintes vantagens: 

e o conhecimento do nome das características da patologia que 
o paciente, seu filho /parente tem. A importância que pacien- 
tes, seus pais e familiares dão ao simples conhecimento do 
nome da patologia que eles próprios, seus filhos /parentes 
têm é muito grande. Simplesmente querer saber o diagnósti- 
co não deveria ser subestimado por médicos e pelo sistema de 
saúde, nem colocado como mera curiosidade; é uma necessi- 
dade intelectual emocional profunda e genuína que é com- 
partilhada por quase todos os pacientes e parentes de indivi- 
duos com necessidades especiais, independentemente da 
peculiaridade de qual condição está sendo diagnosticada; 

e o fim de odisseias diagnósticas, com consequente redução de 
custos financeiros e emocionais para a família; 

e acesso as organizações de suporte aquela determinada pato- 
logia, nas quais eles podem encontrar outros afetados e fami- 
liares de afetados pela mesma condição e compartilhar expe- 
riências; 

e acesso a organizações e instituições educacionais e sociais 
adequadas as limitações e aptidões que os pacientes /seus fi- 
lhos /parentes possam ter, com base na experiência de médi- 
cos e outros profissionais de saúde com aquela patologia es- 
pecifica; 

e acesso a informação prognóstica correta e compreensão de 
quando e quais as reais expectativas e necessidades do afeta- 
do em curto, médio e longo prazos; 

e opções de planejamento reprodutivo realísticas, para o pa- 
ciente e seus familiares; 

e “informações sobre a possibilidade de que parentes venham a 
ter a mesma patologia ou se eles têm risco baixo /elevado de 
ter filhos com a mesma patologia; 

e alívio de sentimentos de culpa. 


Um guia útil para o médico identificar quando solicitar uma 
análise do material genético é o projeto Diretrizes do Conselho 
Federal de Medicina, que contém textos sobre exames labora- 
toriais em genética. 


Acesso do paciente aos testes genéticos 
moleculares 

Ainda não estão acessíveis para a grande maioria dos pacien- 
tes que dependem do Sistema Único de Saúde (SUS). Com a 
iminente implantação da Política de Atenção Integral as Pes- 
soas com Doenças Raras no Sistema Unico de Saúde, espera- 
-se que os 150 milhões de brasileiros dependentes do SUS pos- 
sam ter acesso aos testes moleculares. Na Saúde Suplementar, 
há muitos anos, praticamente todos os testes moleculares têm 


cobertura obrigatória por todas as operadoras de planos de 
saúde, quando se enquadram em diretrizes de utilização espe- 
cíficas. 


Considerações finais 

Em menos de uma década, será possível analisar rotineira- 
mente a sequência completa do genoma humano em poucas 
semanas, a custo acessível. Isso mudará, sem dúvida, a face 
da medicina, propiciando uma melhoria substancial na capa- 
cidade de diagnosticar, prevenir, aconselhar e tratar não só as 
doenças de etiologia puramente genética, mas também aque- 
las multifatoriais, nas quais a genética tem um componente 
importante. 

É chegada a hora de uma medicina mais preditiva e profilá- 
tica, e menos terapêutica. A capacidade de analisar o genoma 
de modo rápido e eficiente traz consigo uma série de questio- 
namentos de ordem ética, moral, filosófica, religiosa, política, 
jurídica e econômica. Para poder fazer parte dessa nova medi- 
cina, o primeiro passo é conhecer a fundo os conceitos básicos 
da “nova genética”, e a pediatria é o início. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Definir o que é uma doença gênica. 

e Suspeitar em quais situações clínicas o paciente pode 
ter uma doença gênica. 

e Saber qual teste molecular solicitar para investigar uma 
doença gênica. 

e Compreender quais são os principais tipos de exames 
genéticos moleculares. 

e Entender quais os motivos para solicitar um teste 
molecular para investigar doença gênica. 

e Saber como interpretar o resultado de um exame 
molecular. 

e Saber que há realmente a necessidade de aprofundar a 
investigação etiológica para chegar a uma 
compreensão molecular da doença que afeta o 
paciente. 
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FEBRE SEM SINAIS 
LOCALIZATÓRIOS 
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Introdução 

A febre é uma queixa comum e responde por aproximadamen- 
te 25% de todas as consultas na emergência de pediatria. Na 
maioria dos casos, é possível identificar a origem da febre após 
anamnese detalhada e exame físico completo e, então, definir 
as orientações terapêuticas adequadas. Entretanto, em apro- 
ximadamente 20% dos casos, a identificação do foco após a 
avaliação inicial não é possível. Essa situação é conhecida 
como febre sem sinais localizatórios (FSSL). A maioria dessas 
crianças apresenta uma doença infecciosa aguda autolimitada 
ou está no pródromo de uma doença infecciosa benigna; pou- 
cas têm uma infecção bacteriana grave ou potencialmente gra- 
ve. Dessa forma, o grande desafio dos pediatras, no atendi- 
mento das crianças com FSSL, reside na diferenciação dos 
processos febris de uma doença benigna autolimitada daque- 
les poucos que podem ter uma infecção bacteriana grave. 


Definições 
Febre é definida como elevação da temperatura corpórea em 
resposta a uma variedade de estímulos, mediada e controlada 
pelo sistema nervoso central (SNC). A medida da temperatura 
corpórea mais confiável é aquela tomada por via oral ou retal. 
As mensurações de temperatura axilar, timpânica ou por pal- 
pação são consideradas menos confiáveis. Embora não seja 
tão precisa quanto a temperatura retal, a medida da tempera- 
tura axilar é adequada para triagem clínica. Em nosso meio, a 
medida axilar é a mais difundida e está culturalmente incor- 
porada. A precisão conseguida pela temperatura retal é reser- 
vada para estudos ou para confirmação da presença de febre 
quando a temperatura axilar é questionável. Não há consenso 
absoluto, entre os vários autores, sobre o valor específico para 
definição de febre em crianças, em decorrência das inúmeras 
variáveis que afetam a temperatura. Entretanto, os valores ge- 
ralmente utilizados sao: temperatura retal > 38,3°C; tempera- 
tura oral > 38°C e temperatura axilar > 37,8°C. 

FSSL é a ocorrência de febre com menos de 7 dias de dura- 
ção em uma criança em que história clínica e exame físico cui- 


dadosos não revelam sua causa. Importante ressaltar que 
FSSL não é sinônimo de criança com febre e exame físico nor- 
mal, pois a elucidação da causa da febre pode estar na história, 
por exemplo, em uma criança com disenteria e febre. 

Infecção bacteriana grave (IBG) é toda infecção bacteriana 
que acarreta risco de morbidade ou mortalidade, caso ocorra 
atraso em seu diagnóstico. O conceito de doença bacteriana 
grave inclui: infecção urinária, pneumonia, bacteriemia oculta, 
meningite bacteriana, artrite séptica, osteomielite, celulite e 
sepse. O risco de IBG é maior nos menores de 3 meses de ida- 
de, principalmente nos recém-nascidos (RN), e decresce pro- 
gressivamente com a idade. 

Bacteriemia oculta refere-se a presença de bactéria em he- 
mocultura, em uma criança febril, sem infecção localizada e 
com pouco ou nenhum achado clínico. Embora a maioria dos 
episódios de bacteriemia oculta tenha resolução espontânea, 
às vezes podem ocorrer complicações sérias, como pneumo- 
nia, meningite, artrite séptica, osteomielite, sepse e morte. 


Avaliação da criança com febre sem sinais 
localizatórios 

Com o intuito de padronizar a abordagem e diagnosticar pre- 
cocemente as infecções bacterianas graves ou potencialmente 
graves, várias estratégias foram elaboradas para avaliar crian- 
cas menores de 3 anos de idade com FSSL, utilizando-se a as- 
sociação de critérios clínicos e laboratoriais. Os critérios mais 
difundidos são o de Rochester e o protocolo de Baraff et al., 
publicado em 1993. 

O critério de Rochester procura separar os lactentes meno- 
res de 3 meses de idade em 2 grupos: alto risco e baixo risco 
para presença de doença bacteriana grave na vigência de FSSL. 
O lactente jovem deve preencher todos os critérios para ser 
considerado de baixo risco. O protocolo de Baraff estratifica as 
crianças com FSSL por grupo etário e, ainda, dentro de cada 
faixa etária, em baixo e alto risco para doença bacteriana grave. 

No Hospital Universitário da Universidade de São Paulo 
(HU-USP), utiliza-se protocolo de atendimento para as crian- 
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cas com FSSL, que é baseado no protocolo de Baraff e no crité- 
rio de Rochester, mas propõe uma intervenção menor (Figu- 
ra 1). Seguindo esse protocolo em um período de 12 meses, 
foram acompanhadas 251 crianças com FSSL. Todos os casos 
com IBG foram identificados e a utilização de antibioticotera- 
pia empírica foi reduzida. 

Vacinação completa para haemophilus influenzae tipo b (Hib), 
pneumococo e meningococo é considerada quando a criança re- 
cebeu pelo menos 2 doses de cada uma dessas vacinas. 

Inicialmente, as crianças com FSSL menores de 3 anos de 
idade são avaliadas em relação a presença ou não de compro- 
metimento do estado geral (toxemia). Essa avaliação deve ser 
feita com a criança afebril, pois a própria febre pode deixar o 
paciente com variados graus de prostração. 

Toda criança com comprometimento do estado geral, inde- 
pendentemente da idade, deve ser hospitalizada, investigada 
para sepse e tratada com antibióticos. A investigação para sep- 
se compreende coleta de hemograma completo, hemocultura, 
sedimento urinário, urocultura e, quando indicado, líquido ce- 
falorraquidiano (LCR) (análise bioquímica, coloração de Gram 
e cultura), radiografia torácica e coprocultura. 


A abordagem da criança com FSSL sem comprometimento 
do estado geral, varia de acordo com a idade da criança, uma vez 
que cada faixa etária apresenta diferenças substanciais em rela- 
ção a etiologia, gravidade e prevalência de infecção bacteriana. 

Habitualmente, as crianças são classificadas em três gru- 
pos etários distintos para efeitos de avaliação de FSSL: RN (< 
30 dias), lactentes jovens (de 30 a 90 dias de vida) e crianças 
de 3 a 36 meses de idade. 

1. RN: todo RN com FSSL deve ser hospitalizado, submetido à 
investigação para sepse e receber antibioticoterapia até o re- 
sultado das culturas. Como terapêutica empírica inicial, po- 
de-se utilizar cefalosporina de 3º geração (cefotaxima ou cef- 
triaxona). 

2. Lactente jovem: as crianças dessa faixa etária são avaliadas 
em relação ao risco de IBG, pelos critérios de Rochester (Ta- 
bela 1): se baixo risco, faz-se seguimento clínico diário; se alto 
risco, indica-se hospitalização, coleta de exames (hemocultu- 
ra, urocultura, LCR, radiografia de tórax) e introdução de anti- 
bioticoterapia empírica (cefalosporina de 3º geração). 

3. Entre 3 e 36 meses: as crianças são subdivididas em dois gru- 
pos de acordo com a temperatura axilar: 


Criança de O a 36 meses com FSSL 


NÃO 
(conduta de acordo c/ a idade) 


e 


lasm 


< 30 dias 


| | Critérios de Rochester 
Do Hmg / UI 1 


Alto 
risco 


| 


Internação 
Ex.lab.: 
Hmc/Uroc 
LCR 
Rx tórax 
Atb. empírica 


Baixo 
risco 


Internação 
Ex.lab.: 
Hmg/Hme 
Ul/Uroc 
LCR 
Rx tórax 
Atb. empírica 


Antitérmico e reavaliação 
diária obrigatória 


Vacinação incompleta para Hib, pneumo e meningo: 
ceftriaxona 50 mg/kg, IM, 1 vez/dia, com reavaliação diária 
até final das culturas 


Vacinação completa para Hib, pneumo e meningo: manter 
sem antibiótico com reavaliação diária 





Antitérmico e 
reavaliação diária 
Considerar Ul/Uroc 


| 


Comprometimento 
do estado geral 


SIM 
(independentemente da idade) 


— 


3a 36m 5 
Internação 


boo | Ex.lab.: 


ax 59°C Tax. < 39°C Hmg/Hmce 
Ul/Uroc 
LCR 


Rx tórax 
Ul/Uroc Atb. empírica 


UI nl ou leucocitúria 
< 100.000/mL 


| 


<———— Hmg 


| 


Se leucócitos = 20.000/mm: ou 
total neutrófilos = 10.000/mm* 


Rx nl: risco de BO | 


Hmc 
Rx tórax 


UI com leucocitúria = 
100.000/mL: IU 


Hmg nl ou leucócitos < 20.000/mm ou 
neutrófilos <10.000/mm*: reavaliação diária 


Rx alterado: pneumonia 


Figura 1 Estratégia para avaliação e seguimento das crianças de até 36 meses com febre sem sinais localizatórios. 
Atb: antibioticoterapia; BO: bacteriemia oculta; Hib: Haemophilus influenzae tipo b; Hmc: hemocultura; Hmg: hemograma; IM: intramuscular; IU: infecção urinária; 
LCR: líquido cefalorraquidiano; meningo: meningococo; nl: normal; pneumo: pneumococo; Rx: radiografia, Tax: temperatura axilar; Ul: sedimento urinário; Uroc: 


urocultura. 


e temperatura < 39°C: deve-se considerar a coleta de sedimen- 
to urinário e urocultura (por cateterização vesical nas crian- 
ças sem controle esfinctérico ou jato médio nas crianças com 
controle esfinctérico), uma vez que a infecção urinária é a in- 
fecção bacteriana mais prevalente. Essa coleta está especial- 
mente indicada nos meninos menores de 12 meses de idade e 
nas meninas menores de 24 meses de idade. Com resultado 
do exame normal, a conduta é observação clínica, com reava- 
liação diária e utilização de antitérmicos usuais, até a resolu- 
ção da febre ou identificação do foco infeccioso; 

e temperatura > 39°C: inicia-se investigação laboratorial com 
coleta de sedimento urinario e urocultura (por cateterização 
vesical nas crianças sem controle esfinctérico ou jato médio 
nas crianças com controle esfinctérico) para afastar infecção 
urinária, e, quando afastada, deve-se realizar a coleta de exa- 
mes de sangue e radiografia de tórax. A suspeita de bacterie- 
mia oculta é feita na presença de número de leucócitos > 
20.000 /mmº ou total de neutrófilos > 10.000 /mm e radio- 
grafia de tórax normal. Nessa situação, recomenda-se intro- 
dução de antibioticoterapia empírica com cefalosporina de 3? 
geração (ceftriaxona na dose de 50 mg/kg, IM) e retorno diá- 
rio para reavaliação clínica e verificação do andamento da he- 
mocultura nas crianças sem vacinação completa para Haemo- 
philus influenzae tipo b, Streptococcus pneumoniae e Neisseria 
meningitidis. Nas crianças vacinadas (2 ou mais doses) para 
hemófilos, pneumococo e meningococo, a opção é reavalia- 
ção diária sem introdução de antibioticoterapia, pois a taxa 
de bacteriemia oculta nessa população é inferior a 19%. 


É fundamental salientar que todas as crianças devem ser rea- 
valiadas diariamente até a resolução do quadro, resultados fi- 
nais das culturas, quando coletadas, e/ou identificação do 
foco da febre. 

O Brasil vive, neste momento, uma epidemia de dengue 
que, com certa frequência, pode se apresentar inicialmente 
como FSSL. O seguimento diário dessas crianças contribui 
para o esclarecimento diagnóstico. 


Tabela 1 Critério de Rochester para avaliação de risco 
em crianças febris com menos de 60 dias 


Critérios de baixo risco para infecção bacteriana grave 





Critérios clínicos 





Previamente saudável 





Nascido a termo e sem complicações durante hospitalização no 
berçário 





Sem aparência tóxica e sem evidência de infecção bacteriana ao 
exame físico 





Sem doença crônica 





Critérios laboratoriais 





Contagem de leucócitos entre 5 e 15.000/mm 





Contagem absoluta de bastonetes < 1.500/mmé 





Microscopia de sedimento urinário com contagem < 10 
leucócitos/campo 





























Microscopia de fezes com contagem < 5 leucócitos/campo nas 
crianças com diarreia 
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Proposta atual de avaliação das crianças 

com FSSL 

Atualmente, as publicações discutem as mudanças que ocor- 
reram após a introdução da vacina conjugada para pneumoco- 
co. Os estudos mais recentes comparam a taxa de IBG, princi- 
palmente as doenças invasivas por pneumococo, no que 
chamam de era pré e pós-introdução da vacina. A introdução 
da vacina pneumocócica conjugada diminuiu a incidência de 
infecções pneumocócicas invasivas por Streptococcus pneu- 
moniae e a bacteriemia oculta caiu de 2 a 4% para menos de 
1%. As infecções bacterianas localizadas, especialmente a in- 
fecção urinária, passaram a responder por 5 a 10% dos casos. 
Assim, as intervenções nas crianças com FSSL e devidamente 
vacinadas para hemófilos, pneumococo e meningococo pas- 
sam a ser observacionais após exclusão de infecção urinária. 
Entretanto, as crianças sem vacinação completa devem ser 
avaliadas clínica e laboratorialmente. 

Além disso, diversos estudos têm sido feitos avaliando o 
uso de marcadores inflamatórios, como proteina C-reativa 
(PCR) e procalcitonina (PCT), para estimar o risco de IBG nas 
crianças com FSSL. A presença de PCR e PCT elevadas estão 
associadas com IBG. A PCR aumenta mais lentamente que a 
PCT, portanto, esta última é mais sensível para identificação 
de IBG em crianças com febre com menos de 12 horas. Quando 
comparada com os marcadores mais tradicionais (PCR, conta- 
gem de leucócitos e contagem total de neutrófilos), a PTC tem 
demonstrado desempenho superior no diagnóstico, com 
maior sensibilidade e especificidade para diferenciação de 
doença bacteriana e viral em crianças. No entanto, os custos 
elevados da determinação da PCT restringem seu uso rotinei- 
ramente. 

As escolhas dos valores de PCR e PCT dependem se estes 
marcadores serão utilizados para excluir ou incluir os casos de 
IBG. Tendo por objetivo a identificação de IBG nas crianças 
com FSSL, os níveis de corte de 80 mg/L para a PCR ou 2 ng/ 
mL para PCT apresentam especificidade de 90% e sensibili- 
dade de 40 a 50%. Para descartar IBG, os níveis de corte de 
20 mg/L para PCR ou 0,5 ng/mL para PCT apresentam sensi- 
bilidade de 80% e especificidade de 70%. 

Inúmeros vírus são responsáveis por doenças febris em 
crianças, que podem se apresentar inicialmente como FSSL, 
como herpesvirus humano 6, enterovirus, adenovirus e in- 
fluenza. A disponibilidade de recursos laboratoriais para se 
diagnosticar infeccao viral melhorou nos ultimos anos, e os 
testes rapidos para pesquisa de virus (teste por imunofluores- 
céncia, imunocromatografia, anticorpo fluorescente, reacao 
de cadeia de polimerase) sao considerados uma opção a ser 
realizada nos serviços de emergência. Estudos recentes reve- 
lam menor taxa de IBG nas crianças com FSSL e infecção viral 
documentada, o que acarreta diminuição na solicitação de 
exames laboratoriais e na utilização de antibioticoterapia em- 
pirica. 

No HU-USP, a pesquisa de virus respiratórios em secreção 
de nasofaringe por imunofluorescéncia indireta é realizada 
com frequência e inclui a pesquisa de adenovirus, vírus in- 
fluenza A e B, vírus sincicial respiratório e vírus parainflueza 1, 
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2 e 3. Em um recente estudo, conduzido em crianças com 
FSSL atendidas no serviço de emergência pediátrica desse 
hospital, foi observado vírus respiratório em cerca de 24% des- 
sas crianças, sendo o adenovirus o agente mais detectado, se- 
guido do parainfluenza 3 e do influenza A. 

Com a maior disponibilidade da pesquisa de vírus respira- 
tório e introdução das vacinas para pneumococo e meningo- 
coco no calendário nacional, a avaliação da criança com FSSL 
pode ser mais observacional, depois de afastada infecção uri- 
nária, conforme sugerido na estratégia da Figura 2. 


Considerações finais 

As crianças com FSSL estarão sempre presentes nos serviços 
de emergência de pediatria, e as diferenças regionais causam 
pouca uniformidade no seu atendimento. Isso provavelmente 
ocorre, pois, em diferentes regiões, têm-se populações com in- 
cidências de FSSL e IBG distintas, cobertura vacinal e possibi- 


lidade de triagem laboratorial extremamente variáveis, defini- 
ções em relação a alto e baixo risco para IBG e protocolos para 
avaliação dispares. 

O diagnóstico e o seguimento dessas crianças continuarão 
sendo objetos de intensa discussão e evoluem constantemen- 
te com o resultado de inúmeras pesquisas, otimização das téc- 
nicas de laboratório, utilização de novos marcadores de IBG, 
estudos para identificação rápida de vírus e controle de doen- 
ças virais, assim como advento de novas vacinas. 

Independentemente da opção de manejo das crianças com 
FSSL, a avaliação clínica cuidadosa e reavaliação diárias são 
insubstituíveis e devem sempre ser realizadas. A conduta do 
pediatra também depende da condição sociocultural da fami- 
lia, da disponibilidade para trazer a criança para reavaliação e 
da compreensão dos riscos. Cada profissional ou serviço de 
saúde deve procurar adaptar sua conduta ao perfil de seus pro- 
fissionais e de sua clientela. 


Criança de O a 36 meses com FSSL 


l 


NÃO 
(Conduta de acordo c/ a idade) 


ss 


Comprometimento do estado geral 


SIM 
(independentemente da idade) 


— 


DO 


< 30 dias 


| 


Internação 
Ex.lab.: 
PVR 
Hmg/Hmc 
Ul/Uroc 
LCR 
Rx tórax 
Atb. empírica 


1a 3 meses 


| Critérios de Rochester 


PVR 
Hmg/UI 


m 


Baixo risco 


| 


Reavaliação 
diária 
obrigatória 


| 


PVR 
Considerar 
Ul/Uroc 


) 


Reavaliação 
diária 


Alto risco 


| 


Internação 
Exilab:: 
Hmc/Uroc 
LCR 
Rx tórax 
Atb. empírica 

Hmg 


Hmg nl ou leucócitos < 20.000/mm? 
ou neutrófilos < 10.000/mm? 


Reavaliação 
diária 


€— 


Ceftriaxona 50 mg/kg, IM, 1 vez/dia 
Reavaliação diária até final das culturas 


O Dj 


Vacinação completa 


<—— Rx nl: risco de BO <—_ 





3 a 36 meses 
Internação 
Exilab? 
PVR 
Hmg/Hme 
Ul/Uroc 
LCR 
Rx tórax 
Atb. empirica 


Vacinação incompleta* 


NY 


PVR 


m 


MaX 2 592C Tax. > 39ºC 


| | 


Considerar Ul/Uroc Ul/Uroc 
Reavaliação diária 


Ul com leucocitúria 
> 50.000/ml: IU 


UI nl ou leucocitúria 
< 50.000/mL 


E 


Se leucócitos > 20.000/mm: ou total 
neutrófilos > 10.000/mmé 


l 


Hmc 
Rx tórax 


Rx alterado: 
Pneumonia 


— 


Figura 2 Proposta atual para avaliação e seguimento de crianças de até 36 meses com febre sem sinais localizatórios. 


Atb: antibioticoterapia; BO: bacteriemia oculta; Hib: Haemophilus influenzae tipo b; 


Hmc: hemocultura; Hmg: hemograma; IM: intramuscular; IU: infecção urinária; 


nl: normal; LCR: líquido cefalorraquidiano; meningo: meningococo; pneumo: pneumococo; PVR: pesquisa de vírus respiratório (quando disponível); Rx: radiografia, 


Tax: temperatura axilar; Ul: sedimento urinário; Uroc: urocultura; 


*Vacinação completa: pelo menos 2 doses das vacinas para hemófilos, pneumococo e meningococo. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Entender os conceitos de febre, febre sem sinais 
localizatórios e infecção bacteriana grave. 

Saber quais são parâmetros clínicos e laboratoriais 
mínimos necessários para avaliação da criança até 36 
meses com febre sem sinais localizatórios. 

Identificar os grupos de crianças consideradas de alto 
risco para infecção bacteriana grave. 

Conhecer os critérios adicionais que podem ser 
utilizados para avaliação das crianças com febre sem 
sinais localizatórios. 
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introdução 

Os princípios gerais para uso de antimicrobianos em infecções 
relacionadas a assistência a saúde (IRAS) não diferem daque- 
les aplicados ao tratamento das infecções adquiridas na co- 
munidade. Entretanto, algumas peculiaridades das TRAS tor- 
nam sua abordagem mais complexa; alguns micro-organismos, 
como anaeróbios e fungos, têm isolamento e identificação tra- 
balhosa, exigindo técnicas especiais de cultivo. O uso prévio 
de antimicrobianos pode interferir no isolamento dos micro- 
organismos. Além disso, doenças complexas podem confun- 
dir o diagnóstico e modificar a evolução natural dos processos 
infecciosos. Daí a necessidade de racionalização do uso, consi- 
derando-se não somente a eficácia do antimicrobiano, mas 
também os efeitos adversos, a seleção de resistência, a via de 
administração mais adequada, o perfil microbiológico da insti- 
tuição, a faixa etária do paciente, as doenças de base associa- 
das e os custos.” 


Efeitos adversos 

Os antimicrobianos, mesmo em doses terapêuticas habituais, 
podem causar efeitos adversos indesejáveis, como nefrotoxi- 
cidade, ototoxicidade, farmacodermias, anafilaxia, intolerân- 
cia gastrointestinal e alterações na microbiota do paciente.*” 

As reações de hipersensibilidade aos antimicrobianos mais co- 

muns são: 

e imediatas: em até 30 minutos após administração: urticária, 
angioedema, broncoespasmo, hipotensão, choque e anafilaxia; 

e aceleradas: em até 72 horas após administração: urticária, an- 
gioedema e broncoespasmo; 

e tardias: após 72 horas da administração: erupções cutâneas, 
artralgia, artrite reacional e febre. São consideradas reações 
raras: anemia hemolítica; pneumonite, nefrite, vasculite, sin- 
drome de Stevens-Johnson. 


As alterações produzidas na microbiota do indivíduo são, na 
maioria das vezes, transitórias.” Entretanto, em indivíduos 
imunocomprometidos, o desequilíbrio entre os componentes 


da microbiota pode desencadear supercrescimento, transloca- 
ção ou invasão tecidual direta de micro-organismos, resultan- 
do em infecções oportunistas. 


Faixa etária a que pertence o paciente 

Em neonatos, absorção, distribuição, metabolismo e excreção 
das drogas apresentam características particulares a esse gru- 
po de pacientes. São poucos os estudos que analisam a farma- 
cocinética dos antimicrobianos nesses pacientes. Existe im- 
previsibilidade da absorção dos antimicrobianos pela via oral, 
principalmente em portadoras de alterações morfofuncionais 
do trato gastrointestinal.*"° Vários sistemas enzimáticos são 
ainda deficientes, o que altera a metabolização dos antimicro- 
bianos, ocasionando aumento do nível sérico e tecidual, exi- 
gindo ajuste de doses. Glomérulos e túbulos renais são ainda 
imaturos, e os antimicrobianos, eliminados por via renal, po- 
dem ter sua meia-vida prolongada, podendo atingir concen- 
trações tóxicas. ™!? 


Via de administração - terapêutica sequencial 

via inalatória 

No tratamento de infecções graves, os antibióticos são inicial- 
mente administrados por via venosa, a fim de assegurar altas 
concentrações no sangue e nos tecidos.» As vias intramus- 
cular e oral podem interferir na absorção, se houver instabili- 
dade vasomotora, como ocorre na sepse. O uso venoso, porém, 
deve ser restrito ao mínimo, pois apresenta desvantagens, 
como dificuldades na manutenção do acesso venoso, aumen- 
to da permanência hospitalar e elevação dos custos, além de 
aumentar os riscos de superinfecções. 

Por terapêutica sequencial entende-se a antibioticoterapia 
iniciada por via parenteral, com substituição posterior pela 
apresentação oral do mesmo antimicrobiano ou por outro de 
espectro semelhante. Por apresentarem adequada farmaco- 
cinética, alguns antimicrobianos proporcionam níveis séricos 
semelhantes, ao serem administrados por via oral ou parente- 
ral. O momento ideal de transição da via parenteral para oral 


não é bem definido, devendo sempre prevalecer o bom senso. 
Uma vez que o paciente apresente estabilização clínica e via 
oral pérvia, é desejável a substituição do antimicrobiano veno- 
so pelo oral correspondente. Os principais antimicrobianos 
utilizados em terapêutica sequencial são: fluoroquinolonas, 
azitromicina, linezolida e fluconazol. 

O uso de antibióticos por via inalatória teve início na déca- 
da de 1980 e desde então numerosos estudos mostraram sua 
contribuição na melhora da função pulmonar em pacientes 
com fibrose cística. São considerados para uso inalatório: gen- 
tamicina, tobramicina e colistina (polimixina E), úteis em pre- 
vencao, retardo de colonização, tratamento da agudização e 
redução da infecção crônica de fibrocísticos. Mais recente- 
mente, têm também sido usados no tratamento da coloniza- 
ção de vias aéreas de pacientes pós-transplante de pulmao.'*"° 


Doses, intervalos e determinação de níveis 

séricos 

A dose ideal é escolhida de acordo com a gravidade e o sítio da 

infecção. Infecções mais graves exigem doses mais altas, bem 

como infecções no sistema nervoso central (SNC), em cartila- 
gens e ossos, nos tecidos oculares e no tecido cardíaco.” 
Cada classe apresenta parâmetros de farmacocinética (PK) 

e farmacodinamica específicos (Figura 1).!231” Assim, para os 

betalactâmicos, utiliza-se o parâmetro tempo acima da con- 

centração inibitória mínima (CIM), T > CIM, dessa forma ne- 
cessitam de intervalos mais curtos entre as doses (tempo-de- 
pendente). Outro parâmetro é concentração acima da CIM, 

Cmax > CIM, cujo exemplo clássico são os aminoglicosídeos e 

as fluoroquinolonas, que necessitam atingir pico de dose, as- 

sim são preferencialmente usados em dose única diária. Um 
parâmetro mais complexo utiliza uma combinação de ambos 

ja descritos, a area abaixo da curva (AAC ou AUC), refletindo a 

quantidade da dose utilizada e sua meia-vida com relação ao 

intervalo utilizado. Atualmente, utiliza-se um melhor preditor 
de resposta: a razão AAC/CIM. Um exemplo clássico é a van- 
comicina.'’"® 

Para alguns antimicrobianos é recomendada a monitoração 
sérica, como é o caso da vancomicina, gentamicina e amicaci- 
na.” A monitoração do nivel sérico consta de duas etapas: 

1. Determinação da concentração de vale ou basal, com a qual se 
avalia a concentração mínima do medicamento no sangue, 
evitando-se que se acumule. Para isso, o sangue deve ser colhi- 
do 30 minutos a 1 hora antes da administração da próxima 
dose quando intervalos longos (p.ex., a cada 12 h, a cada 24 h), 
ou 5 minutos antes quando intervalos curtos (p.ex., a cada 6h). 

2. Determinação da concentração de pico sérico, com a qual se 
avalia a atividade antimicrobiana da droga. Para isso, o san- 
gue deve ser colhido 1 hora após o término da infusão total da 
droga. 


Interpretação dos resultados, de acordo com 

os valores de referência 

Amicacina 

e Basal: até 10 mcg /mL (acima desse valor existe possibilidade 
de toxicidade); 
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Figura 1 Parâmetros farmacocinéticos dos antimicrobianos. 


e pico: 20 a 25 mcg/mL (30 a 35 mc/mL persistente, nefro e 
ototoxicidade). 


Gentamicina 

e Basal: até 2 mcg/mL (acima desse valor existe possibilidade 
de toxicidade); 

e pico: 5a 10 mcg/mL (30 a 35 mcg/mL persistente, nefro e 
ototoxicidade). 


Vancomicina 
Basal: 
e infecção não sistema nervoso: 15 a 20 mcg /mL; 
e infecção de sistema nervoso: 20 mcg /mL; 
e infecções leves por MRSA (MIC < 1): níveis entre 10 e 15 mcg/ 
mL devem ser suficientes; 
e pico sérico: não é recomendado para a vancomicina. 


Motivo e tempo de uso 

Todos os antimicrobianos podem ser utilizados em ambiente 

hospitalar. Muitas vezes, inicia-se a terapêutica empiricamen- 

te com amplo espectro, mas quando se está com a cultura em 
mãos é necessário modificar o tratamento para o antimicro- 
biano sensível com menor espectro possível para a infecção do 

paciente em questão. Essa prática, o descalonamento, visa a 

retardar a resistência e diminuir os efeitos adversos, bem 

como o custo de utilizar antimicrobianos de amplo espectro, 
mantendo a mesma eficácia. 

1. Profilaxia cirúrgica: a profilaxia cirúrgica apresenta indica- 
ções bem definidas, de acordo com o grau de contaminação 
da cirurgia, o tempo de exposição e o sítio abordado. O anti- 
biótico profilático deve ser administrado imediatamente 
antes do ato cirúrgico, de preferência a indução anestésica, 
com exceções de vancomicina e ciprofloxacina, que devem 
ser infundidos lentamente durante 1 hora. São utilizados 
na maioria dos procedimentos em dose única, em poucos 
casos mantidos por até 24 horas, e raramente utilizados por 
até 48 horas, no pós-operatório. A utilização além desse 
período aumenta o risco de infecção por bactérias resisten- 
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tes e não diminuiu o risco de infecção. Sempre que já hou- 
ver infecção no ato cirúrgico, deve ser utilizado um esque- 
ma terapêutico diferente do profilático, reservando-se o 
antibiótico da profilaxia somente para esse fim.” 

2. Uso terapêutico: o tempo ideal de tratamento antimicrobiano 
é desconhecido para a maioria das infeccoes.”*” O tratamen- 
to curto demais pode acarretar reativação do foco infeccioso. 
Conceitos amplamente aceitos, como duração de 7, 10, 14 ou 
21 dias têm sido questionados, considerando-se a resposta cli- 
nica e microbiológica. Sabe-se que o uso além do tempo ne- 
cessário não apresenta benefícios adicionais para o paciente, 
servindo apenas para selecionar micro-organismos resisten- 
tes, agredir o paciente com punções venosas, prolongar a in- 
ternação e onerar o tratamento. Muitos autores advogam o 
uso por até 72 horas após a resolução completa dos sintomas 
para as infecções leves a moderadas. Infecções de sítios de di- 
ficil penetração, como osso, SNC e músculo cardíaco, devem 
ser tratadas por períodos de 4 a 6 semanas. 


Antibióticos betalactâmicos 

Sao assim denominados por possuírem um anel betalacta- 
mico em sua estrutura química, responsável pela atividade 
antibacteriana. Seu rompimento resulta na perda da ação an- 
tibiótica.!4 Todos os betalactâmicos apresentam o mesmo 
mecanismo de ação. Atuam na formação da parede bacteriana, 
inibindo a síntese do peptidioglicano, constituinte da parede 
celular, e promovendo a lise osmótica da célula. 


Penicilina 

Está indicada no tratamento das infecções bacterianas no pe- 
riodo neonatal, quando as doses são ajustadas de acordo com 
peso, idade gestacional, idade pós-natal e agente etiológico da 
infecção. Ação principal contra Streptococcus pneumoniae, En- 
terococcus faecalis, Streptococcus sp, Streptococcus viridans, 
Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Clostridium teta- 
ni, Clostridium perfringens, Gorynebacterium diphtheriae, Lep- 
tospira interrogans, Listeria monocytogenes, Peptostreptococ- 
cus sp, Treponema pallidum, Treponema sp. Por exemplo, as 
concentrações inibitórias mínimas para Streptococcus do gru- 
po B são aproximadamente 10 vezes maiores que para Strepto- 
coccus do grupo A, e as doses para tratamento de neurossifilis 
são 3 a 4 vezes maiores que para tratamento da sífilis que não 
acomete o sistema nervoso.°** 


Doses recomendadas em pediatria” 
Uso venoso: 

e sífilis congênita: até 7 dias de vida: 50.000 UI /kg a cada 12 h; 
neonatos de 8 a 30 dias de vida: 50.000 UI/kg a cada 8 h (tra- 
tamento por 10 dias); 

e pediatria: infecções leves a moderadas: 100.000 a 250.000 
UI/kg/dia a cada 4 a 6 h. Infecções graves: 250.000 a 
400.000 UI/kg/dia a cada 4 a 6h (dose maxima 24 milhões / 
dia). Infecções pneumococicas: em meningites, utilizar so- 
mente se MIC < 0,06 mcg/mL para penicilina, em pneumo- 
nia doses > 200.000 UI/kg/dia não mostram desfecho supe- 
rior; nao utilizar penicilina se MIC > 4 mcg/mL.” 


Ampicilina 
Distribui-se por todos os líquidos e tecidos orgânicos, atraves- 
sando a barreira hematoencefálica, atingindo altas concentra- 
ções nas meninges e no tecido cerebral. Em razão da imaturi- 
dade da função renal nos recém-nascidos, sua eliminação é 
reduzida durante a primeira semana de vida, e por isso as do- 
ses e os intervalos devem ser reajustados.'7*"8 

O uso hospitalar da ampicilina está indicado principal- 
mente no tratamento da sepse precoce do recém-nascido, em 
associação com aminoglicosideos. Ação principal contra Ente- 
rococcus sp, S. pneumoniae, Streptococcus sp, Listeria monocy- 
togenes e H. influenzae não produtores de betalactamase. 


Doses recomendadas em pediatria? 

Uso venoso: 

e 100a200 mg/kg /dia, a cada 6h, se meningite 200 a 400 mg / 
kg/dia; 

e dose maxima 12 g/dia. 


Uso oral: 
e 50a100 mg/kg /dia, a cada 6 h; 
e dose maxima: de 2a3 ¢/dia. 


Isoxazolilpenicilinas 

São penicilinas resistentes à ação das penicilinases produzi- 
das por Staphylococcus sp e, por isso, consagradas como dro- 
gas de escolha para tratamento de infecções graves causadas 
por esses micro-organismos. 

As isoxazolilpenicilinas são: meticilina, oxacilina, cloxacili- 
na, dicloxacilina e nafcilina. Todas apresentam o mesmo es- 
pectro e o mesmo mecanismo de ação, diferindo na farmacoci- 
nética. Apenas a oxacilina está disponível no Brasil, com 
apresentação para uso venoso. 


Oxacilina 

Distribui-se amplamente por todos os tecidos e líquidos orga- 
nicos, atingindo concentrações satisfatórias. Não atravessa a 
barreira hematoencefálica normal, mas em vigência de me- 
ninges inflamadas, são atingidos níveis variáveis no líquor, 
que podem ser terapêuticos, se usadas altas doses. 

É reconhecida como marcador da suscetibilidade de Sta- 
phylococcus sp aos betalactâmicos. Quando o Staphylococcus 
aureus é resistente à oxacilina, caracteriza-se resistência a to- 
dos os betalactâmicos e é denominado Staphylococcus aureus 
meticilina-resistente (MRSA). Atualmente, a resistência varia 
entre as instituições.>* Também linhagens de Staphylococcus 
coagulase negativa desenvolveram resistência, o que repre- 
senta grave problema em pacientes submetidos a procedi- 
mentos invasivos, por ser integrante da microbiota da pele. A 
maioria dos esquemas de tratamento de septicemia, especial- 
mente a sepse neonatal tardia, inclui a oxacilina. É também a 
escolha no tratamento de pneumonias com provável etiologia 
estafilocócica, celulites, osteomielites e infecções de feridas 
cirúrgicas. É menos ativa que as outras penicilinas contra ou- 
tros cocos Gram-positivos.º 

Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pediatria. 


Uso venoso: 
e infecções leve a moderada: 100 a 150 mg /kg/dia, EV, a cada 6 
h (dose maxima 4g/dia); 


e infecções graves: 150 a 200 mg/kg /dia, EV, a cada 6 h (dose 
máxima 12 g/dia). 


Cefalosporinas 

São amplamente distribuídas nos tecidos e líquidos corporais. 
São classificadas em “gerações”, de acordo com seu surgimen- 
to e seu espectro de acao.*”° 


Cefalosporinas de primeira geração 

Existem nas formulações para uso oral: cefalexina e cefadroxi- 
la; e para uso venoso: cefalotina e cefazolina.“” O espectro de 
ação das cefalosporinas de primeira geração inclui bactérias 
aeróbias Gram-positivas e Gram-negativas, inclusive Staphy- 
lococcus sp, exceto MRSA. Agem ainda sobre linhagens de E. 
coli, Proteus e Salmonella. Nenhuma cefalosporina tem ação 
contra Enterococcus.” 

O uso hospitalar inclui infecções de pele, do trato urinario, 
tecidos moles e osteomielites, mas a principal indicação se re- 
fere a antibioticoprofilaxia cirúrgica, por serem antibióticos 
eficazes contra a microbiota da pele, apresentarem boa segu- 
rança e poucos efeitos colaterais. A preferência é dada à cefa- 
zolina, por requerer menor número de doses.” 

No hospital, as cefalosporinas orais são pouco usadas, sen- 
do opções para profilaxia de infecções urinárias e terapêutica 
sequencial parenteral-oral, especialmente na continuidade do 
uso de oxacilina. Descrevem-se a seguir as doses recomenda- 
das em pediatria.” 


Uso venoso: 
e cefalotina: 80 a 100 mg/kg/dia, a cada 4 ou 6 h. Dose máxi- 
ma: 12 g/dia; 


e cefazolina: 25 a 100 mg/kg/dia, a cada 6 a 8h (maximo 6 g/ 
dia); Infecções leves a moderadas: 25 a 50 mg/kg /dia a cada 
6a 8 h; infecções graves: 100 mg/kg /dia a cada 6 a 8 h. Profi- 
laxia cirúrgica: 50 mg/kg 30 a 60 min antes do procedimento; 
dose maxima 1 g. 


Uso oral: 

e cefalexina: 25a 100 mg /kg/dia, a cada 6 h; 

e dose maxima: 4g/dia; 

e 25a50mg/kg/dia, a cada 6a 8 h. Para infecções graves: 50 a 
100 mg/kg /dia, a cada 6 a 8 h (máximo 4 g /dia). Otite média: 
75 a 100 mg/kg /dia a cada 6 h. Faringite estreptocócica, in- 
fecções cutâneas: 25 a 50 mg/kg /dia a cada 12 h; 

e profilaxia de endocardite: 50 mg/kg 1 h antes do procedimen- 
to (maximo 2 9); 

e cefadroxila: 30 mg/kg /dia, a cada 12 h; 

e dose maxima: 2 ¢/dia. 


Cefalosporinas de segunda geração 

As cefalosporinas de segunda ação principal contra Strepto- 
coccus sp, Staphylococcus aureus sensíveis à oxacilina, Mora- 
xella catarrhalis, Neisseria gonorrhoeae, N. meningitidis, Pep- 
tostreptococcus sp, Nocardia asteroides, brasiliensis, Borrelia 
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burgdorferi, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardio- 
bacterium sp, Citrobacter diversus, E. coli, Eikenella corrodens, 
Enterobacter sp, Haemophilus sp, Klebsiella sp, Proteus mira- 
billis. Sao eles a cefuroxima e o cefaclor, sendo o cefaclor de 
pouca utilidade contra infecções por pneumococo, pois este 
apresenta resistência alta contra o último. 
Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tria” 
Uso venoso: 
e cefuroxima: 75 a 150 mg/kg/dia a cada 8 h (dose máxima: 6 
g/dia). Meningite: não recomendado. 


Uso oral: 

e cefuroxima: faringite: 20 mg/kg/dia a cada 12 h (dose máxi- 
ma: 500 mg/dia); otite média aguda, sinusite, infecção cuta- 
nea: 30 mg/kg /dia a cada 12 h (dose maxima: 1g/dia); 

e cefaclor: 20 a 40 mg /kg /dia, a cada 8a 12 h (maximo 2 g /dia); 

e otite média: 40 mg/kg /dia, a cada 12 h. 


Cefalosporinas de terceira geração 

As cefalosporinas de terceira geração para uso parenteral são 
úteis no tratamento de infecções graves por Gram-negativo. 
Atuam também sobre Gram-positivo, mas com péssima ação 
contra Staphylococcus aureus, não sendo consideradas opções 
para esse agente. São elas: cefotaxima, ceftriaxona e ceftazidi- 
ma; a ceftriaxona pode ser administrada pelas vias venosa e 
intramuscular. As outras são administradas exclusivamente 
por via venosa. Suas características particulares são a ótima 
penetração no SNC e a ação da ceftazidima contra Pseudomo- 
nas sp.” Em virtude de esse grupo ser importante indutor de 
resistência, seu uso tem sido desencorajado e substituído pela 
cefepima. 


Ceftriaxona 

A ceftriaxona é um grande indutor de resistência, principal- 
mente facilitando o surgimento de uma enzima chamada de 
betalactamase de espectro estendido (ESBL), que confere re- 
sistência a grande parte dos betalactâmicos (penicilinas, cefa- 
losporinas e aztreonam). 

O uso de ceftriaxona está restrito praticamente as meningi- 
tes comunitárias e as doenças sexualmente transmissíveis. 
Por apresentar alta ligação com as proteinas plasmáticas, a 
ceftriaxona é capaz de deslocar a bilirrubina dos sítios de con- 
jugação da albumina, deixando a bilirrubina livre e aumentan- 
do o risco de impregnação, devendo, portanto, ser evitada em 
neonatos com hiperbilirrubinemia ou que utilizem produtos 
endovenosos contendo cálcio. 

Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pediatria.” 
Uso venoso: 

e menores de 12 anos: < 50 kg: 100 a 200 mg/kg /dia a cada 6 h; 
e meningite: 200 mg/kg /dia divididos a cada 6 h. Meningite 

por pneumococo: pode-se usar 225 a 300 mg/kg /dia a cada 6 

a8h; 

e >50kg: infecções moderadas a graves 1 a 2 ga cada 6a 8 h. In- 

fecções com risco de morte: 2 g a cada 4 h (dose máxima 12 g/ 

dia). 
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Uso venoso ou intramuscular: 
e 50a100mg/kg/dia a cada 12 ou 24 h; 
e dose máxima: 4g/dia. 


Cefotaxima 
Difere da ceftriaxona por apresentar meia-vida mais curta, exi- 
gindo administração a cada 6 horas. Proporciona elevada con- 
centração em todos os tecidos e líquidos corporais, atravessa a 
barreira hematoencefálica e apresenta boa difusão em tecido 
cerebral, sendo excelente opção para tratamento de infecções 
do SNC, especialmente abscessos e coleções cerebrais.” 
Sofre metabolização hepática e seu metabólito também 
apresenta alguma atividade antimicrobiana. Pode ser usada 
no tratamento de abscessos hepáticos e colangites. 
Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tia” 


Ceftazidima 

Seu uso foi consagrado para abordagem das infecções em pa- 

cientes neutropênicos febris; atualmente, prefere-se cefepima 

ou piperacilina-tazobactam para esse fim. Ótima ação contra 

Pseudomonas aeruginosa. Apresenta também ação contra ou- 

tros bastonetes Gram-negativos não fermentadores multirre- 

sistentes,*” como Acinetobacter sp e Burkholderia cepacea. 
Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 

tria. 

Uso venoso: 

e 100a150 mg/kg/dia a cada 8 h (dose máxima 6 g/dia); 

e meningite: 150 mg/kg /dia divididos a cada 8 h (dose máxi- 
ma 6 g/dia). 


Cefalosporinas de quarta geração 

A grande vantagem dessas cefalosporinas, em relação as ante- 
riormente disponíveis, refere-se ao resgate da atividade contra 
cocos Gram-positivos, incluindo Staphylococcus.?!*º Apre- 
senta ação principal contra Moraxella catarrhalis (Branhamel- 
la), Staphylococcus sensíveis a oxacilina, Streptococcus sp, 
Peptostreptococcus sp, Acinetobacter baumannii, Actinobacilus 
actinomycetemcomitans, Burkholderia cepacia, Citrobacter sp, 
Enterobacter aerogenes, E. coli, Haemophilus influenzae, Kleb- 
siella sp, Morganella morganii, Neisseria sp, Providencia sp, 
Pseudomonas aeruginosa, Stenotrophomonas maltophilia, Pro- 
teus vulgaris, Salmonella sp, Shigella sp, Bacteroides fragilis. 
Em relação a Pseudomonas aeruginosa, apresenta atividade 
semelhante a da ceftazidima. Nao trata enterococos, MRSA e 
anaeróbios do grupo Bacteroides fragilis. São mais estáveis que 
as cefalosporinas de terceira geração na indução de resistência. 
Atravessa facilmente a barreira hematoencefálica e atinge con- 
centrações terapêuticas no líquor, podendo ser útil no trata- 
mento de infecções do SNC. 

No hospital, seu uso é eficaz na abordagem de infecções 
bacterianas graves, como septicemia, infecções mistas de 
etiologia indeterminada, sepse tardia do recém-nascido, in- 
fecções intra-abdominais e em protocolos de neutropenia fe- 
pal 25 


Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tia” 
Uso venoso: 
e 50mg/kg/dose, EV ou IM a cada 12 h (máximo por dose 2 g). 
Neutropenia febril, infecções graves ou meningite: 50 mg/kg/ 
dose a cada 8 h (máximo por dose 2 9). 


Associações de betalactâmicos com 
inibidores de betalactamases 

As betalactamases constituem um grupo heterogêneo de enzi- 
mas que são produzidas por bactérias Gram-positivas e Gram- 
-negativas, capazes de hidrolisar o anel betalactâmico. A ativi- 
dade enzimática varia de acordo com o tipo de betalactamase 
produzida e com o substrato (antibiótico). 

Todos os inibidores de betalactamases possuem o mesmo 
mecanismo de ação: ligam-se as betalactamases, deixando o 
antibiótico betalactamico livre para ligar-se a bactéria e agir. A 
associação de antibióticos com inibidores de betalactamases 
não altera a farmacocinética do antibiótico betalactâmico. 

As principais associações são: amoxacilina-clavulanato, 
amoxicilina-sulbactam e ampicilina-sulbactam, ambos para 
usos venoso e oral; piperacilina-tazobactam e ticarcilina-cla- 
vulanato, apenas para uso venoso. 


Amoxacilina-ácido clavulânico 
O uso hospitalar é bastante limitado. Após diluição, a solução 
é instável, o que torna o custo mais elevado. 


Ampicilina-sulbactam 

O sulbactam é um antibiótico semissintético, com ação anti- 
microbiana desprezível, mas com potente ação inibitória 
sobre betalactamases.*° No entanto, o sulbactam apresenta 
ótima ação contra Acinetobacter spp. A associação ampicilina- 

-sulbactam apresenta poucos efeitos adversos. 

O uso venoso é recomendado nas infecções por bactérias 
Gram-negativas multirresistentes, infecções graves por micro- 
-organismos hospitalares nao identificados e infecções polimi- 
crobianas. É considerado seguro em pediatria, até mesmo no 
período neonatal e em infecções do SNC. A formulação 
para uso oral da associação ampicilina-sulbactam (sultamicili- 
na) no hospital se limita a terapêutica sequencial parenteral- 

-oral. 

Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tria.“ 

Uso venoso: 

e 50a200 mg/kg/dia, com base no componente ampicilina, a 
cada 4 a 6 h. Doses de até 400 mg/kg/dia podem ser usadas 
em casos de meningite. Em neonatos, a dose sugerida é de 
100 mg/kg/dia, mesmo naqueles com menos de 7 dias de 
idade. Entretanto, não existem estudos farmacocinéticos 
nesse grupo etário. Se possível usar outras drogas. Não há do- 
ses definidas para prematuros. A dose máxima é de 200 mg/ 
kg/dia (até 12 g/dia) e deve ser utilizada em infecções por 
Acinetobacter. 


Uso oral: 
e menores de 30 kg: 25 a 50 mg/kg /dia do componente ampi- 
cilina a cada 12 h; 
e adolescentes e adultos: 375 a 750 mg, 2 vezes /dia. Crianças aci- 
ma de 30 kg, usar dose de adultos: 375 a 750 mg, 2 vezes/dia. 


Piperacilina-tazobactam 

A piperacilina é uma ureidopenicilina semissintética, derivada 
da ampicilina. Assim como outras penicilinas, a piperaciclina 
é rapidamente inativada pelas betalactamases produzidas pe- 
las enterobactérias. 

O tazobactam é derivado sulfônico do ácido penicilinâmico, 
que se comporta como inibidor das mesmas classes de enzi- 
mas que o sulbactam. A associação piperacilina-tazobactam é 
considerada uma droga segura e bem tolerada, até mesmo por 
recém-nascidos. Age principalmente contra Klebsiella sp, 
Pseudomonas aeruginosa, Proteus sp e Enterobacter sp, Serra- 
tia sp, Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus (MRSA), 
Enterococcus sp, Streptococcus sp, Clostridium sp, Acinetobac- 
ter baumannii, Burkholderia sp, Citrobacter sp, E. coli, Haemo- 
philus influenzae, Morganella morganii, Providencia sp, Prevo- 
tella sp e Bacterioides sp.'°°°°! 

Serviços com alta incidência de linhagens de Klebsiella sp e 
Escherichia coli produtoras de ESBL devem evitar essa asso- 
ciação como opção terapêutica para infecções bacterianas gra- 
ves, principalmente no caso da Klebsiella; a opção nesse caso 
recai nos carbapenêmicos, exceto em infecções leves por E. 
coli (p.ex., infecção do trato urinário).?0.3 

Uso venoso: 

e pediatria (dose pelo componente piperacilina): crianças com 
menos de 6 meses: 150 a 300 mg/kg /dia a cada 6 a 8 h. Crian- 
ças > 6 meses: 240 mg/kg /dia a cada 8 h. Em infecções por 
Pseudomonas, podem-se usar 300 a 400 mg /kg /dia a cada 6 
h (dose maxima 16 g); 

e em apendicite /peritonite: crianças de 2 a 9 meses: 240 mg / 
kg/dia a cada 8 h. Crianças > 9 meses e < 40 kg: 300 mg/kg / 
dia a cada 8 h. Crianças > 40 kg: 3 ga cada 6 h. 


Carbapenêmicos 
Os carbapenêmicos são ativos principalmente contra Strepto- 
coccus sp, Staphylococcus sp sensíveis a oxacilina e Enterococ- 
cus faecalis. Ativo também contra Bacillus cereus, Bacillus sp 
(não B. anthacis), Actinomyces sp, Peptostreptococcus sp, No- 
cardia sp, Mycobacterium fortuitum, M. chelonae, M. smegma- 
tis, Burkholderia sp, Citrobacter sp, Chryseobacterium menin- 
gosepticum, E. coli, Klebsiella sp, Enterobacter sp, Morganella 
morganii, Proteus sp, Providencia sp, Prevotella sp, Serratia sp, 
Citrobacter sp, Acinetobacter sp, Salmonella sp, Shigella sp, 
Haemophilus sp, Neisseria sp, Pseudomonas aeruginosa, Clos- 
tridium sp, Prevotella sp, Bacteroides sp, Eikenella corrodens. 

Algumas bactérias, como Stenotrophomonas maltophilia e 
Enterococcus, apresentam resistência natural. O ertapeném 
não tem ação contra Pseudomonas. 

As indicações do uso de carbapenêmicos incluem infecções 
hospitalares graves, causadas por Gram-negativos multirresis- 
tentes e infecções polimicrobianas, com possível associação 
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de anaeróbios, como septicemia, meningite relacionada a 
procedimentos invasivos do SNC e pneumonia associada à 
ventilação mecânica.” Devem ser usados com cautela e prefe- 
rencialmente de acordo com resultados de exames microbio- 
lógicos, por serem opções terapêuticas de última linha. A pres- 
crição empírica deve restringir-se a pacientes críticos ou de 
alto risco. Por ser altamente indutora de produção de betalac- 
tamases, seleciona bactérias multirresistentes e, como poten- 
te anaerobicida, favorece o supercrescimento de espécies de 
Candida.” 
Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tia” 
1. Imipeném-cilastatina: 
e Uso venoso: 
= lactentes entre 4 semanas e 3 meses de vida: 100 mg/kg / 
dia, a cada 6h. Lactente acima de 3 meses de idade e crian- 
ças: 60 a 100 mg/kg /dia, a cada 6 g. Dose maxima: 4 9 / 
dia. 
2. Meropeném: 
e Usovenoso: 
- infecções cutâneas: 10 mg/kg /dose a cada 8 h (dose máxi- 
ma: 500 mg /dose); 
- infecções intra-abdominais: 20 mg/kg /dose a cada 8 h 
(dose máxima: 1 g/dose); 
- meningite: 40 mg /kg /dose a cada 8 h (dose maxima: 2 g/ 
dose); 
- neutropenia febril: 40 mg/kg /dose a cada 8 h (dose máxi- 
ma: 1g/dose); 
=- exacerbação pulmonar em paciente com fibrose cística: 40 
mg/kg /dose a cada 8 h (dose maxima: 2 ¢/dose). 
3. Ertapeném: 
e Uso venoso ou intramuscular: 
=- crianças de 3 meses a 12 anos: 15 mg/kg /dia a cada 12 h; 
- acima de 12 anos: 1g, a cada 24h. 


Monobactâmicos 
Sao antibióticos que possuem um anel betalactâmico, que, di- 
ferentemente dos outros antibióticos betalactâmicos, não se 
liga a outro grupamento cíclico. Essa estrutura química confe- 
re-lhe atividade específica contra bactérias Gram-negativas, 
incluindo Pseudomonas. Não têm ação sobre micro-organis- 
mos Gram-positivos ou anaeróbios.>* O único monobalacta- 
mico disponível para uso clínico é o aztreonam. Seu uso é libe- 
rado em pediatria, devendo ser reservado, como droga de 
última linha, para abordagem de infecções hospitalares, cau- 
sadas por Gram-negativos multirresistentes, especialmente 
Pseudomonas sp resistentes a ceftazidima e Acinetobacter sp. 
Descreve-se a seguir a dose recomendada em pediatria. 
Uso venoso: 
e 90a200 mg/kg /dia, a cada 6 ou 8 h. Máximo de 8 g/dia. 


Aminoglicosídeos 

Amicacina, estreptomicina, gentamicina, neomicina e tobra- 
micina são os aminoglicosideos atualmente disponíveis para 
uso clínico, tendo como mecanismo de ação a inibição da sin- 
tese proteica. 
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São eliminados lentamente pelos rins, atingindo, na urina, 
até 50 vezes a concentração sérica. Cerca de 50% da droga é 
excretado nas primeiras 24 horas e a metade restante perma- 
nece ligada as células corticais renais, podendo ser encontrada 
na urina até 30 dias após término do tratamento.” Não atra- 
vessam a barreira hematoencefálica, mesmo em vigência de 
inflamação meningea, exceto em recém-nascidos prematuros. 
A administração venosa rápida pode causar paralisia neuro- 
muscular e depressão miocárdica, além de aumentar a 
ototoxicidade e a nefrotoxicidade. A infusão deve ser feita 
obrigatoriamente em um período mínimo de 30 minutos. A 
nefrotoxicidade pode ser reversível com a interrupção do tra- 
tamento. O sinal mais precoce é a presença de proteínas e cé- 
lulas tubulares no exame de urina de rotina. As dosagens de 
ureia e creatinina séricas alteram-se tardiamente. A ototoxici- 
dade pode ser vestibular ou auditiva, com lesão do oitavo par 
craniano, temporária ou definitiva. A diferença entre as con- 
centrações séricas terapêuticas e tóxicas é muito pequena, 
sendo ideal que se proceda a monitoração dos níveis séricos, 
particularmente em recém-nascidos pré-termo.º 

O efeito pós-antibiótico é importante propriedade dos ami- 
noglicosídeos. É definido como a capacidade de manter a ati- 
vidade bactericida após limitação da exposição da bactéria à 
droga, ou seja, após queda dos níveis séricos do antibiótico 
abaixo da CIM.! Essa característica permite que o antimicro- 
biano seja administrado em intervalos maiores, desde que 
atinja, esporadicamente, concentrações bem acima da CIM, 
sendo assim também chamados concentração-dependentes. 
Dessa forma, consideram-se atualmente duas modalidades de 
prescrição dos aminoglicosideos: a convencional, em que são 
administradas várias doses ao longo do dia, levando-se em 
consideração a meia-vida da droga; e a administração em dose 
única diária. Esta última demonstrou, no mínimo, mesma efi- 
cácia e possível menor toxicidade que o esquema de doses fra- 
cionadas, até mesmo no período neonatal.** Considerando-se 
as vantagens farmacodinâmicas, já expostas, da posologia 
única diária e a ausência de reações adversas adicionais, o re- 
gime de dose única diária deve ser estimulado na maioria das 
situações.” As aplicações dos aminoglicosideos no hospital 
são múltiplas, fazendo parte de esquemas de tratamento de 
sepse neonatal, infecção urinária, infecções abdominais e in- 
testinais e protocolos de neutropenia febril. Também são usa- 
dos como antibioticoprofilaxia cirúrgica em cirurgias dos tra- 
tos gastrointestinal e geniturinario. 


Doses 

1. Gentamicina: 

e uso venoso: 
- doses habituais: 3 a 7,5 mg/kg/dia a cada 8 h ou 24 h; 
- doses em fibrose cística: 7 a10 mg/kg/dia a cada 8 h; 
- dose máxima: 240 mg/dia; 

e uso inalatório: 
- doses: 40 a 80 mg /dose a cada 8 ou 12 h. 

2. Amicacina: 

e uso venoso: 
- dose habitual: 15 mg/kg /dia a cada 8, 12 ou 24 h; 


- doses em fibrose cística: 30 a 40 mg /kg/dia, a cada 8 ou 
12h; 
- dose máxima: 1,5 g/dia. 
3. Tobramicina: 
e uso venoso: 3 a 5 mg/kg/dia, a cada 8 ou 24 h; 
e uso inalatório: 40 a 300 mg/dose, a cada 8 ou 12h. 


Metronidazol 

Pertence ao grupo dos imidazóis e possui ação antibacteriana 
seletiva sobre anaeróbios. Esses micro-organismos possuem 
enzimas capazes de reduzir o metronidazol, transformando-o 
em produtos intermediários tóxicos, que causam a desintegra- 
ção da célula. As bactérias aeróbias não possuem essas enzi- 
mas, não sendo capazes de reduzir a droga. O espectro anaero- 
bicida do metronidazol abrange bastonetes anaeróbios 
Gram-positivos esporulados, como C. tetani, C. botulinum, C. 
perfringens, C. septicum; cocos Gram-negativos, como Veillo- 
nella; e bastonetes Gram-negativos, como Fusobacterium, Por- 
phyromonas, Prevotella, grupo Bacteroides. É pouco ativo con- 
tra cocos anaeróbios Gram-positivos, como Peptococcus e 
Peptoestreptococcus, e contra bastonetes anaeróbios Gram-po- 
sitivos não formadores de esporos, como Actinomyces, Eubac- 
terium e Propionibacterium. 

O uso do metronidazol no hospital é importante no trata- 
mento de infecções com provável participação de anaeróbios, 
como infecções de foco intestinal, enterocolite necrosante, 
peritonite, abscessos do SNC, tratamento da colite pseudo- 
membranosa e antibioticoprofilaxia de cirurgias abdomi- 
nais.” 


Doses 
e Uso venoso: 
- dose habitual para anaeróbios: 30 mg/kg/dia, a cada 6 h; 
= infecções do SNC: 30 a 60 mg/k¢/dia, a cada 6 h. 
e Uso oral: 
- colite pseudomembranosa: 20 a 35 mg/kg /dia, a cada 6 h; 
- dose maxima: 4 ¢/dia. 


Fluorquinolonas 
As quinolonas de segunda geração foram as primeiras fluor- 
quinolonas. O radical flúor confere aumento da potência con- 
tra Gram-negativo. Incluem o ácido pipemídico e onorfloxaci- 
no. As fluorquinolonas de terceira geração incluem 
ciprofloxacino, pefloxacino e ofloxacino. São ativas contra en- 
terobactérias, Pseudomonas, Neisseria meningitidis e gonor- 
rhoeae, Haemophilus sp, Staphylococcus sp; e as de quarta ge- 
ração incluem gatifloxacino, levofloxacino e trovafloxacino. 
Estas apresentam como vantagem a maior atividade contra 
bactérias Gram-positivas, como Streptococcus pneumoniae, in- 
cluindo os penicilino-resistentes e outros patógenos causado- 
res de infecções respiratórias, como M. catarrhalis, H. influen- 
zae, Chlamydophila e Mycoplasma. As quinolonas têm como 
principal mecanismo de ação a inibição da DNA -girase. 

São consideradas excelentes drogas alternativas para trata- 
mento de infecções na infância em situações específicas, 
como ausência de outro antimicrobiano de uso oral, tratamen- 


to de infecções causadas por micro-organismos multir- 
resistentes, infecções do trato urinário, infecções graves em 
neonatos com falência de outros esquemas terapêuticos, os- 
teomielite crônica, infecções em imunocomprometidos e exa- 
cerbações pulmonares em fibrose cística. Também é útil em 
terapêutica sequencial parenteral-oral. A capacidade de cau- 
sar toxicidade para a cartilagem de crescimento não foi confir- 
mada em humanos. Pode haver artropatia, mas que é reversi- 
vel após suspensão do antimicrobiano.***” 


Doses 
1. Ciprofloxacino: 
e crianças até 6 anos: 
- uso venoso: 30 a 45 mg /kg /dia, a cada 8 ou 12 h; 
- uso oral: 30 a 60 mg/kg /dia, a cada 8 ou 12 h; 
e crianças acima de 6 anos: 
- uso venoso: 20 a 30 mg/kg /dia, a cada 12 h; 
- uso oral: 30 a 40 mg/kg /dia, a cada 12 h. 
2. Gatifloxacino: 
e uso venoso: 10 mg/kg a cada 24 h. 


Lincomicina 

É um glicopeptídeo inibindo a síntese da parede celular bacte- 
riana. É ativa contra cocos Gram-positivos aeróbios e anaeró- 
bios e bastonetes anaeróbios Gram-positivos formadores de 
esporos. Seu uso é aprovado para tratamento de infecções por 
Staphylococcus, Enterococcus, infecções com provável asso- 
ciação entre cocos e bastonetes anaeróbios Gram-positivos, 
como Peptoestreptococcus e na diarreia causada por Clostri- 
dium difficile.** 

Tem administração venosa exclusiva, exceto para trata- 
mento de colite pseudomembranosa, quando se recomenda 
a via oral. Para infecções graves por C. difficile, a vancomici- 
na deve ser, inclusive, preferida ao metronidazol.” Nao atra- 
vessa as meninges integras, porém, níveis terapêuticos po- 
dem ser atingidos em meninges inflamadas, com variação 
individual. 

Produz efeitos colaterais locais ou sistêmicos, leves ou gra- 
ves, que incluem irritação local, calafrios, febre, oto e nefroto- 
xicidade. Idealmente, a monitoração dos níveis séricos da dro- 
ga deve ser realizada em todos os pacientes de risco, 
especialmente recém-nascidos. Pode causar flebite e necrose 
no local de infusão, devendo ser diluída e administrada lenta- 
mente. Quando se faz infusão rápida, pode ocorrer a “sindro- 
me do homem vermelho”, caracterizada por prurido, eritema e 
edema em tronco e membros. A ototoxicidade pode acarretar 
surdez permanente, por lesão do oitavo par craniano. Está re- 
lacionada a infusão rápida, tratamento prolongado e altas do- 
ses. A nefrotoxicidade é dependente do uso prolongado e altas 
doses, sendo reversível com a suspensão da droga. 

O aumento de seu consumo, nas últimas décadas, ocasio- 
nou o surgimento de cepas resistentes de Staphylococcus e 
Enterococcus, o que é um sério problema em infecção hospita- 
lar. Deve ser usada mediante rigorosa avaliação, preferencial- 
mente após resultados de culturas e sempre de acordo com o 
perfil microbiológico prevalente na instituição. 
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Doses 
1. Paciente com menos de 1 ano de idade: 

e 10mg/kg/dose EV a cada 6h; 

e em pacientes oncológicos, meningite ou infecções graves: 15 
mg/kg /dose EV a cada 6 h. 

2. Paciente >1 ano de idade!**. 

e alguns autores têm sugerido uma dose de ataque de 18 a 
22 mg/kg; existem estudos avaliando farmacocinética já su- 
gerindo doses iniciais de 70 mg/kg /dia; 

e MRSA MIC<2mcg/mL e outros Gram-positivos resistentes: 

- 15 mg/kg/dose EV a cada 6 h (independentemente do sí- 
tio); 

MRSA MIC >2 mcg /mL: 

- considerar outro antibiótico; 

profilaxia cirúrgica de endocardite: 

- 20 mg/kg EV, infundir em 1 hora, iniciar pelo menos 30 
min antes do procedimento; 

intratecal /intraventricular: 

- 5a20 mg/dia. 

e dose máxima: 4g/dia. 

3. Pediatria (uso oral) até 18 anos: 

e 10 mg/kg/dose VO a cada 6 h por 7 a 10 dias (dose máxima 2 
g/dia); 

e colite pseudomembranosa: preferencialmente usar metroni- 
zadol. 


Teicoplanina 

Também glicopeptideo, apresenta o mesmo mecanismo e es- 
pectro de ação similar aos da vancomicina. Suas vantagens re- 
lacionam-se à relativa menor toxicidade e a farmacocinética 
mais favorável. Como apresenta meia-vida prolongada, é ad- 
ministrada a cada 24 horas, até mesmo em recém-nasci- 
dos.!º*4 Pode ser usada por via venosa ou intramuscular. Não 
penetra no SNC. 

É importante opção para terapêutica de infecções causadas 
por Staphylococcus resistente à oxacilina, como continuação 
do tratamento com vancomicina, possibilitando suspensão 
precoce do acesso venoso e redução do tempo de hospitaliza- 
ção. Não atinge concentração adequada em válvulas cardíacas, 
não devendo ser empregada no tratamento de endocardite. O 
alto custo é um fator limitante de seu uso. Sua meia-vida pro- 
longada dificulta seu controle e mantém a ação por tempo in- 
determinado. 


Doses 
Uso venoso ou intramuscular: 
e 5al0mg/kg/dia a cada 12 h, nos primeiros 4 dias e depois, a 
cada 24 h; 
e em terapêutica sequencial, usar a cada 24 horas; 
e dose máxima: 800 mg/dia. 


Oxazolidinonas 

O único antimicrobiano dessa classe atualmente disponível 
para uso clínico é a linezolida, que pode ser encontrada nas 
formulações para uso venoso e oral. O mecanismo de ação en- 
volve inibição de síntese proteica bacteriana.” 
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Apresenta eficácia exclusivamente contra patógenos Gram- 
-positivos, incluindo Staphylococcus aureus e coagulase nega- 
tivo resistentes à oxacilina (MRSA), e à vancomicina; Entero- 
coccus resistentes a vancomicina (VRE) e Streptococcus 
pneumoniae betalactâmico resistentes. 

O uso em pediatria foi aprovado para tratamento de infec- 
ções por Gram-positivos em crianças, incluindo infecções de 
pele e tecidos moles, pneumonia hospitalar e comunitária e 
infecções por VRE.” É a única das mais recentes opções tera- 
péuticas para Gram-positivos multirresistentes que tem libe- 
ração para uso na infância, o que daptomicina e tigeciclina, 
por exemplo, não tém.*”? Em recém-nascidos, o uso é restrito 
a situações sem outras opções terapêuticas, considerando-se 
o risco /benefício. 


Doses 

Uso venoso ou oral: 
e 20mg/kg/dia, a cada 12 h; 
e dose máxima: 1.200 mg/dia. 


Estreptograminas 

A quinopristina e a dalfopristina são derivados semissintéti- 
cos da pristinamicina, que, em associação, se mostraram efi- 
cazes no tratamento de infecções graves por Enterococcus 
multirresistentes e Staphylococcus aureus e coagulase negati- 
vo resistentes a meticilina e /ou a vancomicina. São inibidores 
da síntese proteica, e a administração é exclusivamente endo- 
venosa. Apresentam efeito pós-antibiótico de até 10 horas, 
atingindo elevada concentração intracelular e atravessando a 
barreira hematoencefálica, sendo eficazes no tratamento de 
meningites.” 

Apresentam efeitos colaterais importantes, principalmente 
artralgias e mialgias. O uso foi liberado para crianças e neona- 
tos em situações muito especiais, quando outras opções tera- 
pêuticas não puderem ser empregadas. 

Descrevem-se a seguir as doses recomendadas em pedia- 
tria. 

1. Uso venoso: 
e 15a25mg/kg/dia a cada 8 ou 12h; 
e dose maxima: 1.500 mg/dia. 


Polimixinas 
A polimixina B e a colistina (polimixina E) sao antimicrobia- 
nos polipeptidios, derivados do Bacillus polymyxa, cujo uso 
ficou, por muito tempo, restrito a formulações tópicas. Apre- 
sentam mecanismo de ação diferente dos demais 
antimicrobianos utilizados atualmente, o que torna a possibi- 
lidade de resistência cruzada muito remota e permite que se- 
jam ativas contra muitas espécies de bactérias multirresisten- 
tes. São eficazes contra bactérias Gram-negativas, incluindo P. 
aeruginosa, e não atuam contra bactérias Gram-positivas.* 

Não têm ação contra Providencia, Proteus e Serratia, mas 
são Ótima opção panresistente como: Acinetocbacter, Pseudo- 
monas e Klebsiella. 

A polimixina B é droga alternativa no tratamento de infec- 
ções graves causadas por micro-organismos multirresistentes. 


O uso deve ser criterioso no tratamento de pneumonias ou ou- 
tros focos supurativos graves. A partir da década de 1990, o 
uso inalatório da colistina mostrou-se eficaz em portadores de 
fibrose cística, colonizados por P. aeruginosa. 

Apresentam muitos efeitos colaterais, especialmente neu- 
rotoxicidade e nefrotoxicidade, sendo parestesias e cefaleia as 
reações mais frequentemente relatadas. 


Doses recomendadas em pediatria 
1. Colistina: 
e uso venoso: 
- 2,5a5 mg/kg /dia ou 50.000 a 75.000 UI /kg/dia a cada 8 
ou 12h; 
- dose máxima: 6 milhões UI/dia; 
e uso inalatorio (fibrose cística); 
= 500.000 a 1.000.000 UI /dose a cada 12 h. 
2. Polimixina B: 
e uso venoso: 
- 2,5a5 mg/kg /dia ou 15.000 a 25.000 UI /kg/dia a cada 8 
ou 12 h; 
- dose máxima: 2 milhões UI/dia. 


Antifúngicos triazólicos 

Todos apresentam o mesmo mecanismo de ação, inibindo a 
enzima responsável pela sintese do ergosterol da membrana 
celular, alterando sua permeabilidade e promovendo a perda 
de íons e proteínas, com consequente rompimento da mem- 
brana celular fúngica. Estão disponíveis no comércio e libera- 
dos para uso em pediatria: fluconazol e voriconazol, existen- 
tes nas formulações para uso venoso e oral.*” 


Fluconazol 

É um composto sintético triazólico. Seu uso é indicado em pa- 
cientes com micoses sistêmicas, especialmente candidemias 
e candidoses invasivas, que não possam fazer uso de anfoteri- 
cina B.*° 

O fluconazol está disponível para uso oral ou venoso, sendo 
muito bem absorvido pelo trato gastrointestinal. Mudanças 
no pH gástrico ou presença de alimentos não alteram a absor- 
ção da droga. O uso venoso é recomendado na fase inicial do 
tratamento de infecções graves. A via oral é usada como tera- 
pêutica sequencial oral e como droga de manutenção para mi- 
coses de tratamento prolongado, além de ser eficaz no trata- 
mento da candidíase esofágica em imunocomprometidos. O 
uso profilático em imunodeprimidos e em recém-nascidos 
deve ser criterioso, por estar relacionado com seleção de linha- 
gens resistentes de Candida. 

Distribui-se rapidamente nos tecidos, incluindo o SNC. A 
hepatotoxicidade é o efeito colateral mais importante, ocor- 
rendo em pequena porcentagem de pacientes e sendo reversi- 
vel com a interrupção do uso. A eliminação é predominante- 
mente renal, onde atinge altas concentrações. 

Doses recomendadas em pediatria: 

1. Uso venoso e oral: 
e 6a12mg¢/kg /dia, a cada 24 h; 
e dose maxima: 12 mg /kg/dia ou 1.200 mg/dia. 


Voriconazol 

É um derivado sintético do fluconazol.**“’ Está liberado para 
uso em pacientes acima de 2 anos de idade. O uso em pacien- 
tes abaixo dessa idade deve ser avaliado de acordo com os ris- 
cos e benefícios. Existe nas apresentações para uso oral e 
venoso. Produz muitos efeitos colaterais, como hepatotoxici- 
dade, nefrotoxicidade e rash cutâneo. As vantagens apresen- 
tadas incluem o espectro de ação ampliado e o uso como tera- 
péutica sequencial parenteral-oral. 

Pode ser fungicida para alguns fungos filamentosos e apre- 
senta bom espectro de ação contra espécies de Gandida resis- 
tentes ao fluconazol e à anfotericina B, como Candida krusei e 
Candida glabrata. Outras indicações de uso são as infecções 
graves em imunocomprometidos, como aspergilose invasiva, 
e infecções por Fusarium. Não tem ação contra zigomicetos. 

Os efeitos colaterais mais importantes são distúrbios vi- 
suais, diarreia, vômitos e cefaleia. 

Doses recomendadas em pediatria: 

1. Usovenoso: 

e 7mg/kg/dia, a cada 12h. 
2. Uso oral: 

e 200 mg/dia, a cada 12h. 


Anfotericina B 
Juntamente com a nistatina, é um antifungico poliênico." 
Existe na formulação de desoxicolato e como emulsões lipídicas. 

Os fungos mais importantes como agentes de infecções 
oportunistas, tratáveis com anfotericina B, são Candida, Ma- 
lassezia, Aspergilus e Cryptococcus neoformans. Alguns fungos 
podem apresentar resistência: C. krusei, Fusarium, Phialopho- 
ra, Cladosporium, Pseudallescheria boydii, entretanto, exceto 
C. krusei, os outros são mais raros, mesmo em pacientes trans- 
plantados. 

Sua elevada toxicidade está relacionada ao mecanismo de 
ação: liga-se aos esteróis das membranas citoplasmáticas, ori- 
ginando poros que permitem extravasamento de substâncias e 
provocam desorganização funcional das membranas, com 
consequente rompimento. O principal esterol da membrana 
da célula fúngica é o ergosterol, que apresenta estrutura quimi- 
ca muito semelhante ao colesterol das células de mamíferos. 

Seu uso está indicado em quase todas as micoses sistêmi- 
cas, especialmente candidose disseminada, aspergilose, mu- 
cormicose, criptococose e nas formas graves de leishmaniose 
visceral. 


Equinocandinas 
É uma classe de antifúngicos lipopeptídicos, semissintéticos, 
estando disponíveis para uso clínico em pediatria, apenas na 
apresentação venosa: caspofungina e micafungina.'**” Apre- 
sentam mecanismo de ação diferente da anfotericina B e dos 
azólicos, agindo na parede celular fúngica, e não na membra- 
na celular, o que reduz sua toxicidade. Como vantagens em re- 
lação aos outros antifúngicos, observam-se menor incidência 
de efeitos colaterais e ação sobre fungos resistentes. 

Sao metabolizadas pelo figado e excretadas lentamente 
pela urina e fezes. 
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O uso clínico demonstrou eficácia no tratamento de asper- 
gilose pulmonar em imunocomprometidos e candidose orofa- 
ringea e sistêmica, incluindo os casos refratários ao tratamen- 
to com anfotericina B. Podem ser usadas em crianças e 
neonatos. 

Doses recomendadas em pediatria: 

1. Caspofungina: 
e uso venoso: 
- 2mg/kg/dia, a cada 24h; 
- dose máxima: 70 mg/dia. 
2. Micafungina: 
e uso venoso: 
- período neonatal: 7 a 10 mg/kg /dia, a cada 24 h. Meningi- 
te: 10 a 15 mg/kg /dia a cada 24 h; 
- crianças: 1a 4 mg/kg /dia a cada 24 h. Dose maxima: 70 
mg/dia. 


Anfotericina B desoxicolato 

É acumulada no organismo, permanecendo armazenada no fi- 
gado, baço e rins vários dias após interrupção do tratamento. 
Tem eliminação principalmente renal, podendo ser detectada 
na urina até 35 dias após sua administracao.*** Em recém- 
-nascidos, a droga comporta-se da mesma maneira, sendo 
igualmente absorvida, armazenada e lentamente eliminada. 
Deve ser administrada diariamente, exceto nas micoses sistê- 
micas que exigem terapia de manutenção prolongada, quando 
pode ser administrada em dias alternados. Não atravessa bar- 
reira hematoencefálica normal, mas em meninges inflamadas 
atinge concentrações mais elevadas que no sangue, por per- 
manecer armazenada. 

Apresenta graves efeitos colaterais: nefrotoxicidade, hipo- 
potassemia, febre, calafrios e, menos frequentemente, hepa- 
totoxicidade, mielotoxicidade e cardiotoxicidade. A monitora- 
ção dos níveis de ureia, creatinina, magnésio, potássio sérico, 
hematócrito e plaquetas é necessária durante o tratamento. 
As reações colaterais são reduzidas procedendo-se à infusão 
lenta da solução, em 2 horas. Não ha vantagens em tempos de 
infusão mais prolongados. Tempos de infusão mais curtos au- 
mentam a disponibilidade da droga, por aumentar o gradiente 
sangue-tecido, e não elevam a frequência de reações adversas. 

Doses recomendadas em pediatria: 

e 0,5almg/kg/dia, a cada 24 h; 
e dose máxima diária: 1,5 mg/kg /dia. 


Os dados existentes até o momento são insuficientes para de- 
finir a dosagem total cumulativa e a duração do tratamento 
necessárias para eliminação das micoses sistêmicas. As doses 
recomendadas a seguir baseiam-se nos trabalhos mais recen- 
tes. 

e candidemias não complicadas: dose diária de 0,5 a 1 mg/kg / 
dia, completando 14 dias de tratamento; 

e candidemia invasiva, com focos profundos localizados: 1a 1,5 
mg/kg /dia. Os critérios para suspensão do tratamento de- 
vem se basear nos resultados de culturas (14 dias após cultura 
negativa) e redução das imagens obtidas por ecocardiograma 
e ultrassom; 
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criptococose disseminada associada ao HIV: 1 a 1,5 mg/kg/ 
dia por 4 a 6 semanas. Em razão do alto risco de reincidência, 
pode ser necessária terapia de manutenção de longa duração, 
com outro antifúngico; 

leishmaniose visceral: 1 a 1,5 mg/kg /dia durante 14 a 21 dias; 


Anfotericina B lipossomal 

É a formulação lipídica mais eficaz, estando liberada para uso 
em pediatria, incluindo o período neonatal. Apresenta o mes- 
mo espectro de ação e eficácia que a anfotericina B desoxicolato. 
Suas vantagens relacionam-se a redução dos efeitos colate- 


Doses recomendadas em pediatria: 

micoses sistêmicas, especialmente candidemias não compli- 
cadas: iniciar com dose diária de 1 mg/kg/dia e aumentar 
gradativamente para 3 mg/kg /dia, completando 14 dias de 
tratamento; 

candidemia invasiva, com focos profundos localizados: 3 mg / 
kg/dia, em uma única tomada diária. Os critérios para sus- 
pensão do tratamento são os mesmos descritos para anfoteri- 
cina B desoxicolato; 

criptococose disseminada associada ao HIV: 3 mg/kg/dia 
por até 42 dias. Também pode ser necessária terapia de ma- 


rais,“ especialmente febre, calafrios e nefrotoxicidade. E indi- 


nutenção de longa duração, com outro antifúngico; 


cada no tratamento de micoses profundas e/ou sistêmicas, nas ° leishmaniose visceral: 


quais existe impossibilidade do uso da anfotericina B conven- 
cional. Deve ser administrada por um período de 30 a 60 minu- 


- lal,5mg/kg/dia durante 21 dias; 
- 3mg/kg /dia durante 10 dias a 14 dias. 


tos. A limitação em seu uso está relacionada ao alto custo.” 


Tabela 1 Antimicrobianos mais utilizados no período neonatal (doses conforme idade gestacional ao nascimento [IG] e 


idade pós-natal, em mg/kg/dose ou Ul/kg/dose e intervalos de administração em horas) 


Antimicrobiano IG Idade Dose (mg/kg/dose) Intervalo (horas) 
(semanas) (dias) 
Amicacina < 29 Oa/7 18 48 
>7 15 36 
30 a 34 0a7 18 36 
>7 15 24 
> 35 Oa28 15 24 
Ampicilina < 29 Oa28 25a50 12 
100 (Strepto B) 
200 (meningite) 
30 a 36 0a14 258 250 12 
> 14 100 (Strepto B) 8 
200 (meningite) 
> 36 Oa7 25a50 12 
>7 100 (Strepto B) 8 
200 (meningite) 
Ampicilina-sulbactam Todas 0 a28 Dose e intervalo de acordo com ampicilina 
Anfotericina B Todas 0a28 1a1,5 24 
Anfotericina B lipossomal Todas 0a28 5a7 24 
Caspofungina Todas 0a28 2 24 
Cefalexina Todas 0a28 10 à 15 6 
Cefalotina Todas OaZ7 20 12 
>7 20 8 ou 12 
Cefazolina < 29 0a28 25 12 
30 a 36 Oal4 25 12 
>14 8 
> 36 Oa28 25 6 
Cefepima Todas 0a28 30 a 50 12 
Ceftazidima <29 0 a28 30 12 
30 a 36 0a14 50 12 
>14 8 
> 36 Oa7 30 12 
>7 8 
Ceftriaxona Todas Oa28 50 24 
100 (meningite) 24 
Ciprofloxacino Todas Oa28 10 a 20 12 


(continua) 
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Tabela 1 Antimicrobianos mais utilizados no período neonatal (doses conforme idade gestacional ao nascimento [IG] e 
idade pós-natal, em mg/kg/dose ou Ul/kg/dose e intervalos de administração em horas) (Cont.) 


Antimicrobiano 


Eritromicina 


Fluconazol 


Gentamicina 


Imipeném 


Linezolida 


Meropeném 


Metronidazol 


Micafungina 


Oxacilina 


Penicilina Gcristalina 


Piperacilina-tazobactam 


Quinopristina/ 
Dalfopristina 


IG 


(semanas) 


Todas 


30 a 34 


> 56 


30 a 36 


Idade 
(dias) 


Oa28 


0a14 


Oa/7 


Oa7 


0a28 


Oal4 
>14 


Oa7 
>7 


Oa28 


Dose (mg/kg/dose) 


10 
12,5 (Chlamydia) 


12 a 25 (ataque) 
6 a 12 (manutenção) 
12 a 25 (ataque) 
6 a 12 (manutenção) 


5 

4 

5 

4 

4 

20 a25 
10 

10 

10 

20 

40 (meningite) 
20 


40 (meningite) 


15 (ataque) 
7,5 (manutenção) 


15 (ataque) 
7,5 (manutenção) 
15 (ataque) 
7,5 (manutenção) 


7alO 
10 a 15 (meningite) 


25 
50 (meningite) 


25 
50 (meningite) 


25 
50 (meningite) 


25.000 a 50.000 
75.000 a 100.000 (meningite) 
100.000 (strepto B) 


25.000 a 50.000 
75.000 a 100.000 (meningite) 
100.000 (strepto B) 


25.000 a 50.000 
75.000 a 100.000 (meningite) 
100.000 (strepto B) 


50.000 (sifilis congénita) 


50 a 100 (piperacilina) 
50 a 100 (piperacilina) 


50 a 100 (piperacilina) 


7,9 


Intervalo Choras) 


12 


12 


(continua) 
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Tabela 1 Antimicrobianos mais utilizados no período neonatal (doses conforme idade gestacional ao nascimento [IG] e 
idade pós-natal, em mg/kg/dose ou Ul/kg/dose e intervalos de administração em horas) (Cont.) 





























Antimicrobiano IG Idade Dose (mg/kg/dose) Intervalo (horas) 
(semanas) (dias) 
Teicoplanina Todas 0a28 16 (ataque) 24 
8 (manutenção) 
Vancomicina < 29 Oal4 10 18 
>14 15 (Meningite) 2 
30 a 36 0a 14 10 12 
> 14 15 (Meningite) 8 
> 36 Oa7 10 12 
>7 15 (Meningite) 8 





Fontes: AAP;*º Remington e Klein;? Neofax®2011.°° 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Saber que os princípios gerais para uso de 
antimicrobianos em infecções relacionadas à 
assistência à saúde (IRAS) não diferem daqueles 
aplicados ao tratamento das infecções adquiridas na 
comunidade. 

Entender que os antimicrobianos, mesmo em doses 
terapêuticas habituais, podem causar efeitos adversos 
indesejáveis, como nefrotoxicidade, ototoxicidade, 
farmacodermias, anafilaxia, intolerância gastrointestinal 
e alterações na microbiota do paciente. 

Conhecer peculiaridades farmacocinética de 
antimicrobianos usados na criança tendo em vista as 
particularidades fisiológicas próprias da faixa etária. 


Entender a base de escolha da via de administração do 


antibiótico, conceito de terapêutica sequencial e as 
indicações específicas da via inalatória. 

Saber que a dose ideal deve ser escolhida de acordo 
com a gravidade e o sítio da infecção, levando em 
conta que as infecções mais graves exigem doses mais 
altas, bem como infecções no SNC, em cartilagens e 
ossos, nos tecidos oculares e no tecido cardíaco. 
Entender por que, para alguns antimicrobianos, é 
recomendada a monitoração sérica, como é o caso da 
vancomicina, gentamicina e amicacina, monitoração do 
nível que consta de duas etapas: a concentração basal 
do antibiótico e o pico sérico alcançado. 


Indicar antibioticoterapia de acordo com os valores de 


referência, considerando o motivo e o tempo de uso do 
produto de antibióticos como betalactâmicos, 
isoxazolilpenicilinas, cefalosporinas, associações de 
betalactâmicos com inibidores de betalactamases, 
carbapenêmicos, monobactâmicos, aminoglicosídeos, 
metronidazol, fluorquinolonas, vancomicina, 
teicoplanina, oxazolidinonas, estreptograminas, 
polimixinas, antifúngicos triazólicos, equinocandinas, 
anfotericina B, anfotericina B desoxicolato e 
anfotericina B lipossomal. 


Referéncias bibliograficas 


1. 


Martins MA, Leitão MBMA. Uso racional de antimicrobianos. Auditoria 
em antimicrobianos. In: Martins MA. Manual de infecção hospitalar: 
epidemiologia, prevenção e controle. 2.ed. Rio de Janeiro: Medsi, 2000. 
p.566-83. 

Martino MDV, Mimica LMJ, Berezin EN. Germes multirresistentes. In: 
Fernandes AT, Fernandes MOVF, Filho NR. Infecção hospitalar e suas 
interfaces na área de saúde. Rio de Janeiro: Atheneu; 2000. p. 1586-98. 
Polk R. Optimal use of modern antibiotics: emerging trends. Clin Infect 
Dis 1999;29:264-74. 

Thompson RL, Wright AJ. General principles of antimicrobial therapy. 
Mayo Clin Proc. 1998;73:995-1006. 

Gilbert, DN, Moellering, RC, Eliopoulos, G, Sande, MA. The Sanford gui- 
de to antimicrobial therapy. 35.ed. EUA: Antimicrobial Therapy, 2005. 
158 p. 

Eickhoff TC. Antibiotics and nosocomial infections. In: Bennett JV, Bra- 
chman PS. Hospital infections. Filadélfia: Lippiincott-Raven, 1998. 
p.201-14. 

Andrade GMQ, Leitão MBMA. Flora normal do organismo. In: Tonelli E, 
Freire LMS. Doenças infecciosas na infància e adolescência. Rio de Ja- 
neiro: Medsi; 2000. p. 116-36. 

Mc Cracken GHJ, Nelson JD. Terapêutica antimicrobiana em neonatolo- 
gia. São Paulo: Roca, 1985. 270p. 

Llorens XS, Mcracken GHJ. Clinical pharmacology of antibacterial 
agents. In: Remington JS, Klein JO. Infectious diseases of the fetus and 
newborn infant. 5.ed. Filadélfia: W B Saunders, 2001. p.1287-326. 
Shinefield HR, St Geme III JW. Staphylococcal infections. In: Reming- 
ton JS, Klein JO, editors. Infectious diseases of the fetus and newborn 
infant. 5.ed. Filadélfia: WB Saunders, 2001. p.1217-47. 

Levinson, M. Pharmacodynamics of antimicrobial agents. Infectious Di- 
sease Clinics of North America 1995;9:483-95. 

Nightingale CH, Murakawa T, Ambrose PG. Antimicrobial pharmacodyna- 
mics in theory and clinical practice. New York: Marcell Dekker, 2002. 413p. 
Tavares W. Manual de antibióticos e quimioterápicos anti-infecciosos. 
3.ed. Rio de Janeiro: Atheneu, 2002. 1215p. 

Döring G, Hoiby N et al. Early intervention and prevention of lung disea- 
se in cystic fibrosis: a European consensus. Journal of Cystic Fibrosis. 
2004;(3):67-91. 

Prober CG, Walson PD, Jones J. Technical report: precautions regarding 
the use of aerosolized antibiotics. Committee on Infectious Diseases 
and Committee on Drugs. Pediatrics 2000;106(6):E89. 


16. 


1 


18. 


19. 


20. 


21. 


22, 


25; 


24. 


25, 


26, 


27. 


28. 


29, 


30, 


31. 


52. 


55. 


34. 


55; 


36. 


57. 


38. 


Steinbach WJ. Antifungal agents in children. Pediatr Clin North Am 
2005;52(3):895-915. 

Hickey MS, Mcracken GHJ. Antibacterial therapeutic agents. In: Feigin 
RD, Cherry JD. Textbook of pediatric infectious diseases. 4. ed. Filadél- 
fia: W B Saunders, 1998. p.2614-49. 

Frymoyer A, Hersh AL, Coralic Z, Benet LZ, Joseph Guglielmo B. Pre- 
diction of vancomycin pharmacodynamics in children with invasive 
methicillin-resistant Staphylococcus aureus infections: a Monte Carlo 
simulation. Clin Ther 2010;32(3):534-42. 

Hammett-Stabler CA, Johns T. Laboratory guidelines for monitoring of 
antimicrobial drugs. Clinical Chemistry 1998;44(5):1129-40. 

Barros E, Bittencourt H, Caramori ML, Machado A. Antimicrobianos: 
consulta rápida. 3 a ed, Porto Alegre: Artmed, 2002. 428p. 

Dutra ECR, Rocha LCM. Determinação sérica de aminoglicosídeos e van- 
comicina. In: Martins MA. Manual de infecção hospitalar: epidemiologia, 
prevenção e tratamento. Rio de Janeiro: Medsi, 2001. p.1051-2. 

Reese RE, Betts RF, Gumustop B. Handbook of antibiotics. 3.ed. Filadél- 
fia: Lippincott-Williams & Wilkins, 2000. 632p. 

Trilla A, Mensa J. Preoperative Antibiotic Prophylaxis. In: Wenzel, RP. 
Prevention and control of nosocomial infections. Baltimore: Williams 
and Wilkins, 1997. p.868-86. 

Tonelli, E, Melo, LAO. Antibioticoterapia. In: Tonelli E, Freire LMS. 
Doenças infecciosas na infância e adolescência. Rio de Janeiro: Medsi; 
2000. p1920-83. 

McCracken GH, Ginsburg C, Chrane DF et al. Clinical pharmacology of 
penicilin in newborn infants. J Pediatr 1973;82:692-8. 

Carvalho PRA, editor. Medicamentos de A a Z: pediatria. 1.ed. Rio de Ja- 
neiro: Artmed, 2012. 

Cardoso MR et al. Penicillin-resistant pneumococcus and risk of treat- 
ment failure in pneumonia. Arch Dis Child 2008;93(3):221-5. Epub 
2007 Sep 11. 

Ena J. Optimal use of antibiotics. In: Wenzel RP. Prevention and control of 
nosocomial infections. Baltimore: Williams and Wilkins; 1997. p.323-38. 
Virk A, Steckelberg JM. Clinical aspects of antimicrobial resistance. 
Mayo Clin Proc 2000;75(2):200-14. 

Bush LM, Calmon J, Johnson CC. Newer penicilins and betalactamase 
inhibitors. Infectious Disease Clinics of North America 1995;9(3):653-85. 
Berger A, Kretzer V, Apfalter P, Rohrmeister K, Zaknun D, Pollak 

Safety evaluation of piperacillin/tazobactam in very low birth weight 
infants. J Chemother 2004;16(2):166-71. 

Blumer JL. Pharmacokinetic determinants of carbapenem therapy in 
neonates and children. Pediatr Infect Dis J 1996;15:733-7. 

Koksal N, Hacimustafaoglu M, Bagci S, Celebi S. Meropenem in neona- 
tal severe infections due to multiresistant Gram-negative bacteria. In- 
dian J Pediatr 2001;68(1):15-9. 

Lundergan FS, Glasscock GF, Kim EH, Cohen RS. Once-daily gentami- 
cin dosing in newborn infants. Pediatrics 1999;103:1228-34. 

Pagkalis S, Mantadakis E, Mavros MN, Ammari C, Falagas ME. Pharma- 
cological considerations for the proper clinical use of aminoglycosides. 
Drugs 2011;71:2277-94. 

Adefurin A, Sammons H, Jacqz-Aigrain E, Choonara I. Ciprofloxacin sa- 
fety in paediatrics: a systematic review. Arch Dis Child 2011;96:874-80. 
Sung L, Manji A, Beyene J et al. Fluoroquinolones in children with fever 
and neutropenia: a systematic review of prospective trials. Pediatr In- 
fect Dis J 2012;31:431-5. 


So, 


40. 


41. 


42. 


43. 


44. 


45. 


46. 


47. 


48. 


49. 


50. 


51. 


ANTIBIÓTICOS NO HOSPITAL « 917 


Venugopal AA, Johnson S. Current state of Clostridium difficile treat- 
ment options. Clin Infect Dis 2012;55(Suppl 2):S71-6. 

Frymoyer A, Hersh AL, Benet LZ, Guglielmo BJ. Current recommended 
dosing of vancomycin for children with invasive methicillin-resistant 
Staphylococcus aureus infections is inadequate. Pediatr Infect Dis J 
2009;28(5):398-402. 

Shaw KJ, Barbachyn MR. The oxazolidinones: past, present, and future. 
Ann N Y Acad Sci 2011;1241:48-70. 

Update on the use of linezolid: a pediatric perspective. Pediatr Infect Dis 
J 2004;23(10):955-6. 

Eisenstein BI, Oleson FB Jr, Baltz RH. Daptomycin: from the mountain 
to the clinic, with essential help from Francis Tally, MD. Clin Infect Dis 
2010;50(Suppl 1):S10-5. 

Tasina E, Haidich AB, Kokkali S, Arvanitidou M. Efficacy and safety of 
tigecycline for the treatment of infectious diseases: a metaanalysis. Lan- 
cet Infect Dis 2011;11:834-44. 

Loeffler AM, Drew RHP, Perfect JR et al. Safety and efficacy of quinu- 
pristin /dalfopristin for treatment of invasive Gram-positive infections 
in pediatric patients. Pediatr Infect Dis J 2002;21(10):950-6. 

Falagas ME, Kasiakou SK. Colistin: the revival of polymyxins for the ma- 
nagement of multidrug-resistant Gram-negative bacterial infections. 
Clin Infect Dis 2005;40(9):1333-41. 

Mandell GL, Bennett JE, Dolin R. Principles and practice of infectious 
diseases. 6.ed. Nova York: Churchill Livingstone, 2004. 

Natale F. et al. Successful treatment with caspofungin of refractory Can- 
dida krusei candidemia in a very low birth weight preterm infant. Pedia- 
tr Infect Dis J 2009;28,(5):452. 

Brasil. Ministerio da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. 
Bulário eletrônico. Disponível em: http: //www4.anvisa.gov.br. Acesso 
em: 20/02/2013. 

Scarcella A, Pasquariello MB, Giugliano B, Vendemmia M, de Lucia A. 
Liposomal amphotericin B treatment for neonatal fungal infections. Pe- 
diatr Infect Dis J 1998;17:146-8. 

Neofax®2011A Manual of Drugs Used in Neonatal Care. 24.ed. Thomson 
Reuters. 


Bibliografia 


1. 


Capparelli EV, Reed MD, Bradley JS, Kearns GL, Jacobs RF, Damle BD, 
Blumer JL, Grasela DM. Pharmacokinetics of gatifloxacin in infants and 
children. Antimicrob Agents Chemother 2005; 49(3):1106-12. 

Keating GM, Perry CM. Ertapenem: a review of its use in the treatment 
of bacterial infections. Drugs 2005;65(15):2151-78. 

Pickering LK, editor. Red Book: 2012 Report of the Committee on Infec- 
tious Diseases. Elk Grove Village: American Academy of Pediatrics, 
2012. Quinolone treatment for pediatric bacterial meningitis: a compara- 
tive study of trovafloxacin and ceftriaxone with or without vancomycin. 
Pediatr Infect Dis J 2002;21(3):270. 

Schaad UB, Salam MA, Aujard Y et al. Use of fluoroquinolones in pedia- 
trics: consensus report of an International Society of Chemotherapy 
Commission. Pediatr Infect Dis J 1995;14:1-9. 

Starke JR, Mason EO Jr, Kramer WG et al. Pharmacokinetics of ampho- 
tericin B in infants and children. J Infect Dis 1987;155:766-74. 


ANTIBIÓTICOS EM 
INFECÇÕES COMUNITÁRIAS 
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Dos produtos farmacêuticos disponíveis, foram selecionados 
os mais utilizados na prática clínica em infecções comunitá- 
ras. 


Betalactamicos classicos 


Penicilinas e cefalosporinas; penicilinas; penicilinas naturais: 
conhecidas como Ge V. 


Penicilina G cristalina 

e Pico de nivel sérico: 20 a 40 mcg/mL,; 

e biodisponibilidade: nao se aplica (utilização via parenteral); 

e  excretada de forma inalterada: 80%; 

e meia-vida sérica: 0,5 a 5,1 horas; 

e ligação proteica: 65%; 

e penicilina G potassica contém: 1,7 mEq K/g; penicilina G só- 
dica contém: 2 mEq Na/g; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após diálise peritoneal, hemo- 
diálise e hemofiltração contínua; 

e insuficiência hepática independentemente da gravidade não 
altera a dose; 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em líquido cefalorraquidiano (LCR) da penicilina 
G (exceto benzatina, procaina e penicilina V, as quais não 
devem ser utilizadas em infecções de sistema nervoso central 

- SNC): 5 a 10% (níveis considerados potencialmente terapêu- 

ticos para o pneumococo suscetível à penicilina, especifica- 
mente em infecções do SNC, conforme padrão definido em 
2008). Penetração menor em meninges não inflamadas; 

e penetração em bile: 500%; 

e interações medicamentosas: probenecida e sulfimpirazona 
(aumentam nível de penicilina G); administração simultânea 
da penicilina G potássica com diuréticos poupadores de po- 
tássio ou inibidores da enzima de conversão da angiotensina 
II pode favorecer acúmulo de potássio; 


e eventos adversos: as penicilinas, especialmente as do tipo G, sao 
as mais importantes causadoras de reações de hipersensibilida- 
de; a anafilaxia é a reação mais grave, podendo ser fatal em até 
10% dos casos. Não há produtos disponíveis para testes de pele 
no Brasil, precedendo a aplicação da benzatina, importante cau- 
sadora do quadro. As penicilinas podem acarretar reações urti- 
cariformes, exantemas de diversos tipos, eritema multiforme, 
sindrome de Stevens-Johnson, doença do soro e febre por droga. 
Pruridos frequentemente acompanham as manifestações de 
pele. Reações de SNC, como convulsões e mioclonias, podem 
acompanhar um paciente tratado com mais de 20.000.000 U/ 
dia de penicilina cristalina. Anemias hemolíticas com teste de 
Coombs positivo são raras, porém graves. Embora muito rara- 
mente, mas em decorrência da hipersensibilidade, a penicilina 
G pode ocasionar “ites”, como pneumonites, nefrites e hepatites. 
Reação de Jarisch-Herxheimer pode ocorrer no tratamento de 
espiroquetoses, como sífilis e doença de Lyme; 


e incompatibilidade em soluções contendo eritromicina, ami- 


noglicosideos, heparina, tetraciclina, tiopental, aminofilina e 
bicarbonato de sódio. 


Espectro de ação microbiológico 

Para Gram-positivo, as penicilinas G cristalinas têm melhor 
eficácia contra: Streptococcus grupos A, B, C e G, além de S. 
pneumoniae e S. milleri, o que não ocorre contra o estreptococo 
grupo viridans. Têm melhor atuação contra o Enterococcus fae- 
calis que sobre o E. faecium. Não atuam contra o Staphylococ- 
cus epidermidis e contra o S. aureus produtores de betalacta- 
mases. Atuam contra a Listeria monocytogenes. Nao atuam 
sobre Gram-negativos, exceto Pasteurella multocida. Apenas a 
penicilina G (e não a V) tem atuação sobre Neisseria meningiti- 
dis, Neisseria gonorrhoeae não produtora de betalactamases, 
Haemophilus ducreyi e Treponema pallidum. Quanto aos anae- 
róbios, têm boa atuação sobre Peptostreptococcus sp e Clostri- 
dium sp. Atuam sobre Actinomyces, mas não têm boa atuação 
em Clostridium difficile, embora possam cobrir esse agente em 
infecções mistas pélvicas e intra-abdominais. Não atuam so- 


bre micro-organismos considerados atípicos. São altamente 
sensíveis a produção de betalactamases, ou seja, não atuam 
sobre micro-organismos produtores de betalactamases. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis: sepse, pneu- 
monia, endocardite, meningite, sífilis, infecção de pele e de te- 
cidos moles e erisipela. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 

e 50.000 a100.000 U/kg/dia, a partir do primeiro mês de vida, 
administradas a cada 4 ou 6 h, podendo alcançar máximo de 
6 a 20 milhões U/dia no adulto, a cada 4 ou 6 horas; 

e doses para meningite: 200.000 a 400.000 U/kg/dia, admi- 
nistradas a cada 4 ou 6 horas; 

e doses para pneumonia: 200.000 U/kg/dia, administradas a 
cada 6 horas. 


Penicilina G procaina 
e Utilização via intramuscular (IM), não sendo necessários 
ajustes em função renal alterada; 
e segurança na gravidez: B; 
e não deve ser usada em infecções de SNC (baixa penetração); 
e eventos adversos e interações medicamentosas: basicamente 
os mesmos das penicilinas cristalinas. 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivo: basicamente o que foi referido no item penici- 
lina cristalina, Neisseria gonorrhoeae não produtora de beta- 
lactamases e Treponema pallidum. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis a estes anti- 
bióticos: pneumonia pneumocócica, faringite e celulite es- 
treptocócicas, sífilis e gonorreia. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
25.000 a 50.000 U/kg /dia, administradas a cada 12 ou 24 horas. 


Penicilina G benzatina 

e Utilização via IM, não sendo necessários ajustes em função 
renal alterada. A administração endovenosa (EV) inadvertida 
pode causar tromboembolismo, parada cardíaca e morte; 

e mantém níveis séricos baixos e constantes por até 3 semanas; 

e segurança na gravidez: B; 

e não deve ser usada em infecções de SNC (baixa penetração); 

e eventos adversos e interações medicamentosas: basicamente 
os mesmos das penicilinas cristalinas. 


Espectro de ação microbiológico 
Gram-positivos: basicamente Streptococcus pyogenes e Trepo- 
nema pallidum. 


Indicações clínicas 
Infecções provocadas por esses agentes: faringite, impetigo 
estreptocócico, profilaxia de febre reumática e sífilis. 
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Doses usualmente indicadas em pediatria 
Pacientes com 27 kg ou menos: 50.000 U/kg, dose única (ma- 
ximo: 600.000 U). 

Pacientes com mais de 27 kg: 1.200.000 U, IM, dose única 
ou a cada 2 a 4 semanas, conforme a patologia. 


Penicilina V 

e Pico de nivel sérico: 5 mcg /mL; 

e biodisponibilidade: 60%; 

e  excretada de forma inalterada: 80%; 

e meia-vida sérica: 0,5 a 8 horas; 

e ligação proteica: 70%; 

e potássio: 2,8 mEq K/g; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e nao há necessidade de ajustes em insuficiência renal e/ou 
diálise; 

e segurança na gravidez: B; 

e não deve ser usada em infecções de SNC (baixa penetração); 

e eventos adversos: basicamente os mesmos da penicilina G. 
Potencial menor de anafilaxia: 

e administrar 1 hora antes ou 2 horas após as refeições. 


Espectro de ação microbiológico 
Gram-positivo: basicamente o que foi referido para a penicili- 
na cristalina, especialmente Streptococcus pyogenes. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas por esses agentes: faringite estreptocó- 
cica, erisipela, profilaxia da endocardite e profilaxia da febre 
reumática. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
Via oral: 25.000 a 50.000 U/kg /dia, em 3 a 4 vezes (maximo: 
500.000 a 1.000.000 U/dia, a cada 4 ou 6 h). 


Isoxazolilpenicilinas 
Sao as penicilinas penicilinase-resistentes, das quais o Brasil 
dispõe da oxacilina, essencialmente antiestafilocócica. 


Oxacilina 

e Pico de nivel sérico: 140 mcg /mL; 

e biodisponibilidade: não se aplica (utilização via parenteral); 

e excreção da droga: 50% por metabolismo hepático; 

e meia-vida sérica: 0,5 a 1 hora; 

e ligação proteica: 94%; 

e contém sódio: 3,1 mEq/; 

e modo de eliminação principal: renal, sem necessidade de 
ajustes em insuficiência renal e diálise; 

e em insuficiência hepática moderada ou grave, reduzir a dose; 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR: 9 a 20%, sendo maior em meninges in- 
flamadas; mediante altas doses EV, alcança potenciais níveis 
terapêuticos liquóricos; 

e penetração em bile: 25 a 100%; 

e eventos adversos: exantema, leucopenia, febre por droga, ne- 
frite intersticial, aumento de transaminases; 
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e “interações medicamentosas: probenecida diminui excreção 
renal e aumenta nível sérico da droga. 


Espectro de ação microbiológico 

Embora possa atuar sobre Streptococcus pyogenes e Strepto- 
coccus pneumoniae (atuação menor que das outras penicili- 
nas), seu benefício incontestável é sua eficácia sobre os Sta- 
phylococcus aureus produtores de betalactamases, já que é 
uma droga altamente estável à produção dessas enzimas. Não 
atua sobre Staphylococcus aureus meticilina-resistentes nem 
sobre Enterococcus sp. Não atua sobre Gram-negativo, sobre 
atípicos e sobre anaeróbios. 


Indicações clínicas 
Infecções provocadas pelos estafilococos produtores de beta- 
lactamases, oxacilina-suscetíveis (meticilina-suscetíveis). 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
50 a 400 mg/kg /dia, a cada 6 horas (maximo de 12 g/ dia), re- 
servando-se a dose de 400 mg /kg /dia para infecções de SNC. 


Aminopenicilinas 

Amoxicilina via oral 

e Pico de nivel sérico: 4a 5 mcg/mL,; 

e biodisponibilidade: 90% (utilização via oral - VO); 

e  excretada de forma inalterada: 80%; 

e meia-vida sérica: 1,2 a 16 horas; 

e ligação proteica: 17%; 

e quantidade de sódio: 2,7 mEq/¢; 

e modo de eliminacao principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiéncia renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após diálise peritoneal, hemo- 
diálise e hemofiltração venovenosa continua; 

e insuficiência hepatica, independentemente da gravidade, 
não altera a dose: 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR em meninges inflamadas: 13 a 14%. Pene- 
tração em meninges nao inflamadas: 1%. Nao é utilizada em 
infecções de SNC; 

e penetração em bile: 3.000%; 

e interações medicamentosas: alopurinol (aumenta frequência 
do exantema). Probenecida e dissulfiram podem elevar o ni- 
vel sérico. Pode diminuir nível de contraceptivos orais; 

e eventos adversos: exantemas e todo o quadro de alergia já 
descrito para as penicilinas G; diarreia; vômitos; febre por 
droga; e aumento de transaminases. 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivo: Streptococcus A, B, Ge G, incluindo o S. pneu- 
moniae; eficácia menor para o estreptococo grupo viridans. 
Atua sobre Enterococcus faecalis e faecium e sobre Listeria mo- 
nocytogenes. Não atua sobre estafilococos produtores de beta- 
lactamases nem sobre os chamados meticilina-resistentes. 
Gram-negativos: Neisseria meningitidis; Haemophilus influen- 
zae nao produtor de betalactamases; Pasteurella multocida; 


Proteus mirabilis parece responder melhor que E. coli, Klebsiel- 
la sp, Shigella sp e Salmonella sp. Anaerobios: Actinomyces, 
Peptostreptococcus sp e Clostridium nao difficile. Altamente 
sensivel a producao de betalactamases, ou seja, nao atua so- 
bre micro-organismos produtores de betalactamases, Gram- 
-positivos ou Gram-negativos. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis: infecções de 
vias aéreas superiores e inferiores adquiridas na comunidade, 
como otites médias agudas, sinusites agudas, pneumonia e fa- 
ringoamigdalite bacteriana; infecção urinária; febre tifoide; 
gonorreia; profilaxia de endocardite bacteriana. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
25 a 50 mg/kg /dia, administradas a cada 12 horas (maximo 
3.000 g/dia). Essa dose é a recomendada para infecções cau- 
sadas por pneumococos suscetíveis à penicilina, conforme os 
novos padrões de sensibilidade considerados a partir de 2008. 
Para infecções causadas por pneumococos resistentes à pe- 
nicilina (resistência intermediária ou plena conforme os no- 
vos padrões de sensibilidade considerados a partir de 2008), a 
dose recomendada é de 80 a 90 mg/kg /dia, a cada 12 horas. A 
indicação clínica é especialmente para os grupos de alto risco 
para infecções causadas por pneumococos de alta resistência, 
por exemplo, crianças frequentadoras de creches, crianças 
com menos de 2 anos de idade, principalmente aquelas que 
receberam antibioticoterapia nos últimos 3 meses, em espe- 
cial no último mês, crianças imunodeprimidas, etc. 


Ampicilina (para utilização EV e VO) 

e Pico de nível sérico: 48 mcg /mL (EV) 5 mcg/mL (VO); 

e biodisponibilidade: 40%; 

e excretada de forma inalterada: 90%; 

e meia-vida sérica: 0,8 a 10 horas; 

e ligação proteica: 20%; 

e quantidade de sódio: 2,7 mEq/g; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise e hemofiltra- 
ção continua venovenosa; 

e penetração em meninges não inflamadas: 1%; em meninges 
inflamadas: 13 a 14%; 

e penetração em bile: 3.000%; 

e insuficiência hepatica mesmo grave não altera a dose; 

e segurança na gravidez: B; 

e “interações medicamentosas: alopurinol (aumenta frequência 
do exantema); 

e eventos adversos: exantemas e todo o quadro de alergia já 
descrito para as penicilinas G; aumento da incidência do 
exantema em pacientes com EBV, HIV, leucemias linfocíticas 
ou em uso de alopurinol; diarreia (inclusive colite por Clostri- 
dium difficile); vômitos; febre por droga; e aumento de transa- 
minases. Alto potencial alérgico. Se a aplicação for EV e rapi- 
da, pode causar convulsões; 


e incompatibilidade em soluções contendo: anfotericina B, he- 
parina, corticosteroides, eritromicina, aminoglicosídeos, me- 
tronidazol, clindamicina, cloroquina e aztreonam. 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivo: Streptococcus A, B, Ge G, incluindo o S. pneu- 
moniae; eficácia menor para o estreptococo grupo viridans. 
Boa atuação sobre Enterococcus faecalis e faecium e Listeria 
monocytogenes. Nao atua sobre estafilococos produtores de 
betalactamases nem sobre os oxacilina-resistentes. Gram-ne- 
gativo: Neisseria meningitidis e N. gonorrhoeae; Pasteurella 
multocida; Proteus mirabilis parece responder melhor que E. 
coli, Klebsiella sp, Shigella sp, Salmonella sp e Haemophilus in- 
fluenzae. Anaeróbios: Actinomyces, Peptostreptococcus sp e 
Clostridium nao difficile. 


Indicações clínicas 

A formulação oral de ampicilina tem baixa absorção e provoca 
mais diarreia que a aplicação EV. Deve ser substituída pela 
amoxicilina. A formulação EV tem extensa aplicação em vá- 
rias infecções em pediatria, infecções provocadas pelos agen- 
tes anteriormente referidos, infecções de vias aéreas superio- 
res e inferiores adquiridas na comunidade, como otites 
médias agudas, sinusites agudas, pneumonia e faringoamig- 
dalite bacteriana, além de infecção urinária, febre tifoide e go- 
norreia. É droga de escolha na maioria das infecções enterocó- 
cicas e na meningite por N. meningitidis. Na sepse, em geral, é 
associada a outros antibióticos. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
As doses aqui reportadas são para aplicação EV. 

50 a 400 mg/kg /dia, a cada 6 horas (maximo de 12 ¢/dia), 
conforme a infecção e a gravidade. As doses mais altas são 
para o tratamento de meningites meningocócicas. 


Carbenicilinas 

e As carbenicilinas não são utilizadas em infecções adquiridas 
habitualmente na comunidade, de tratamento domiciliar; 

e as ticarcilinas nao são utilizadas em infecções adquiridas ha- 
bitualmente na comunidade, de tratamento domiciliar (ver 
associação com inibidor de betalactamases). 


Ureidopenicilinas 

Deste grupo, o Brasil dispõe da piperacilina, que não é utiliza- 
da em infecções adquiridas habitualmente na comunidade, de 
tratamento domiciliar (ver associação com inibidor de beta- 
lactamases). 


Associacoes de penicilinas com inibidores 

de betalactamases 

Amoxicilina/clavulanato 

De uso oral. Existem três formulações de amoxicilina/clavula- 

nato no mercado farmacêutico: 

e formulação tradicional, primeira a ser lançada, cuja propor- 
ção é, aproximadamente, de quatro partes de amoxicilina 
para uma parte de clavulanato; 
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e formulação BD, cuja proporção é cerca de 7 partes de amoxici- 
lina para uma parte de clavulanato; 

e formulação ES, cuja proporção é em torno de 14 a 16 partes de 
amoxicilina para uma parte de clavulanato; 

e serão abordadas apenas as formulações BD e ES. 


Formulação BD - uso oral 

e Pico de nivel sérico: 11,6 a 2,2 mcg /mL; 

e biodisponibilidade: 90% /60%; 

e excretada de forma inalterada: 80 a 40%; 

e meia-vida sérica: 1,3 a 16 horas /[1/2 hora]; 

e ligação proteica: 60% /30%; 

e modo de eliminacao principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiéncia renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise e hemofiltra- 
ção venovenosa continua; 

e insuficiência hepatica, independentemente da gravidade, 
não altera a dose: 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR através de meninges inflamadas e em 
meninges nao inflamadas: 1%. Nao deve ser usada em infec- 
coes de SNC; 

e penetração em bile: 3.000%; 

e “interações medicamentosas: alopurinol (aumenta frequência 
do exantema). Probenecida e dissulfiram podem elevar o ni- 
vel sérico. Pode diminuir nível de contraceptivos orais; 

e eventos adversos: exantemas e todo o quadro de alergia já 
descrito para as penicilinas G; diarreia; vômitos; febre por 
droga; e aumento de transaminases. 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivo: Streptococcus A, B, C, G, incluindo o S. pneu- 
moniae; eficácia menor para o estreptococo viridans. Atua 
bem sobre Enterococcus faecalis e faecium. Atua sobre estafilo- 
cocos produtores de betalactamases (pela presença do clavu- 
lanato), mas não atua sobre os oxacilina-resistentes. Gram- 
negativo: Neisseria meningitidis e gonorrhoeae, Moraxella 
catarrhalis, Haemophilus influenzae produtor de betalactama- 
ses, Haemophilus ducreyi, Pasteurella multocida, Proteus mira- 
bilis e vulgaris, E. coli, Klebsiella sp, Shigella sp, Salmonella sp. 
Parece atuar melhor sobre Providencia sp e Aeromonas sp que 
sobre Morganella sp e Yersinia enterocolitica. Anaeróbios: Acti- 
nomyces, Bacteroides fragilis, Peptostreptococcus sp e Clostri- 
dium nao difficile. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas por esses agentes: infecções de vias aéreas 
superiores e inferiores adquiridas na comunidade, como otites 
médias agudas, sinusites agudas, pneumonia e faringoamigda- 
lite bacteriana; infecção urinária; febre tifoide; e gonorreia. Tam- 
bém é indicada para profilaxia de endocardite bacteriana. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
25 a 50 mg/kg /dia, a cada 12 horas. Essa dose é a recomenda- 
da para infecções causadas por pneumococos suscetíveis a pe- 
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nicilina, conforme os novos padrões de sensibilidade conside- 
rados a partir de 2008. 

Para infecções causadas por pneumococos resistentes à pe- 
nicilina (resistência intermediária ou plena, conforme os no- 
vos padrões de sensibilidade considerados a partir de 2008), a 
dose recomendada é de 80 a 90 mg/kg /dia, a cada 12 horas. A 
indicação clínica é especialmente para os grupos de alto risco 
para infecções causadas por pneumococos de alta resistência, 
por exemplo, crianças frequentadoras de creches, crianças 
com menos de 2 anos de idade, principalmente aquelas que 
receberam antibioticoterapia nos últimos 3 meses, em espe- 
cial no último mês, crianças imunodeprimidas, etc. 


Formulação ES - proporção aproximada 

de 14 a 16:1 - uso oral 

Esta formulação tem essencialmente as mesmas indicações 
que a formulação BD, porém em condições clínicas nas quais a 
amoxicilina deve ser usada na dose de 80 a 90 mg/kg /dia, di- 
vididos a cada 12 horas. Essa dose é indicada basicamente nas 
infecções causadas pelo pneumococo de resistência plena, 
nas indicações clínicas comentadas anteriormente. 


Ticarcilina/clavulanato 

Droga de largo espectro, principalmente contra Pseudomonas 
aeruginosa e Bacteroides fragilis. Não é utilizada em infecções 
adquiridas habitualmente na comunidade. Não é indicada 
para tratamento domiciliar. 


Ampicilina/sulbactam 

Apresentação oral 

Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivos: Streptococcus A, B, Ce G, incluindo o S. pneu- 
moniae; eficácia menor para o estreptococo grupo viridans. 
Atua sobre Enterococcus faecalis e faecium e Listeria monocyto- 
genes. Atua apenas sobre os estafilococos produtores de beta- 
lactamases, mas nao sobre os estafilococos oxacilina-resisten- 
tes. Gram-negativos: Neisseria meningitidis e gonorrhoeae, 
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, E. coli, Kleb- 
siella sp, Shigella sp, Salmonella sp, Proteus mirabilis e vulgaris, 
Providencia sp, Morganella sp, Aeromonas sp, Acinetobacter sp, 
Yersinia enterocolitica, Pasteurella multocida e H. ducreyi. 
Anaeróbios: Actinomyces, Peptostreptococcus, Clostridium sp e 
Bacteroides fragilis. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis a estes anti- 
bióticos: infecções de vias aéreas superiores e inferiores ad- 
quiridas na comunidade, como otites médias agudas, sinusi- 
tes agudas, pneumonia e faringoamigdalite bacteriana. Nessas 
infecções, é importante lembrar que existem antibióticos com 
espectro mais reduzido como indicação de primeira escolha, 
dependendo do agente infeccioso, por exemplo, a amoxicilina 
em otite média aguda e a penicilina G ou V em amigdalite es- 
treptocócica. Pode ser indicada em infecções do trato urinário, 
como pielonefrite, infecções de pele e tecidos moles, princi- 
palmente com envolvimento de flora mista (em diabéticos), e 


em infecções gonocócicas. Muito útil na terapêutica sequen- 
cial ao uso da apresentação parenteral. E particularmente útil 
nas infecções provocadas pelo Acinetobacter sp. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 

e 25a50mg/kg/dia, a cada 12 horas (maximo de 12 g/dia); 

e os eventos adversos sao basicamente gastrointestinais e, ra- 
ramente, colite pseudomembranosa. Apresenta potencial 
alérgico como toda penicilina. 


Piperacilina/tazobactam 

Drogas de largo espectro, sobretudo, contra Pseudomonas ae- 
ruginosa e Bacteroides fragilis. Não são utilizadas em infecções 
adquiridas habitualmente na comunidade. Não são indicadas 
para tratamento domiciliar. 


Cefalosporinas 

Primeira geração 

As drogas de uso parenteral são cefalotina e cefazolina; as de 
uso oral são cefalexina e cefadroxila. 


Cefadroxila e cefalexina (para uso oral) 

e Pico de nível sérico: 18 mcg /mL; 

e biodisponibilidade: 99%; 

e  excretada de forma inalterada: 90 a 98%; 

e meia-vida sérica: 1,5 a 22 horas (cefadroxila); 0,7 a 16 horas 
(cefalexina); 

e ligação proteica: 20% (cefadroxila); 10% (cefalexina). 

e eliminação primária: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina: 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise, diálise peri- 
toneal e hemofiltração contínua venovenosa. 

e insuficiência hepatica, mesmo grave, nao altera a dose; 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR: < 10% (não são indicadas em infecções 
de SNC); 

e boa penetração da cefadroxila em secreções respiratórias; 

e interações medicamentosas: drogas nefrotóxicas como ami- 
noglicosideos potencializam eventual nefrotoxicidade; 

e eventos adversos: exantema (alto potencial alérgico). 


Espectro de ação microbiológico 

As cefalosporinas de primeira geração para uso oral têm ativi- 
dade excelente contra alguns Gram-positivos, a saber, estrep- 
tococos suscetíveis, e contra estafilococos oxacilina-susceti- 
veis. Não atuam contra estafilococos oxacilina-resistentes 
nem sobre Enterococcus sp ou Listeria monocytogenes. Gram- 
negativos: as de uso oral têm atuação apenas contra E. coli, 
Klebsiella sp e Proteus mirabilis. Anaeróbios: não atua contra 
anaeróbios, exceto Peptostreptococcus sp. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis a estes anti- 
bióticos: principalmente infecções urinárias, infecções de vias 
aéreas, infecções de pele e de tecidos moles. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 

Não são recomendadas no primeiro mês de vida. A partir de 

entao: 

e cefalexina: 25 a 100 mg/kg /dia, a cada 6 horas, VO; 

e cefadroxila: 30 mg/kg /dia, a cada 12 horas, VO (maximo 
de 2 g/dia). 


Segunda geração 
As drogas de uso parenteral são as cefuroximas; as de uso oral 
sao cefaclor, cefprozila e acetilcefuroxima. 


Cefaclor (para uso oral) 

e Pico de nível sérico: 8,4 mcg /mL; 

e biodisponibilidade: 80%; 

e  excretada de forma inalterada: 80%; 

e meia-vida sérica: 0,8 a 3 horas; 

e ligação proteica: 25%; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise, diálise peri- 
toneal e hemofiltração venovenosa contínua. 

e insuficiência hepatica, independentemente da gravidade, 
não altera a dose: 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR: < 10% (não indicada em infecções de 
SNC); 

e penetração em bile: 60%; 

e limitada penetração em secreções respiratórias; 

e interações medicamentosas: drogas nefrotóxicas, como ami- 
noglicosideos, potencializam eventual nefrotoxicidade; 

e eventos adversos: exantemas (potencial alérgico baixo). 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivos: atividade contra estreptococos suscetíveis e 
contra estafilococos oxacilina-suscetíveis. S. pneumoniae não 
suscetível à penicilina responde mal ao cefaclor. Não atua con- 
tra estafilococos oxacilina-resistentes, sobre Enterococcus sp 
nem sobre Listeria monocytogenes. Gram-negativos: as cefa- 
losporinas de segunda geração para uso oral têm atuação con- 
tra E. coli, Klebsiella sp e Proteus mirabilis e têm espectro me- 
lhorado para Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis e 
Neisseria meningitidis e gonorrhoeae. Anaeróbios: nao atua 
contra anaerobios, exceto Peptostreptococcus sp. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis por esses 
agentes: especialmente, infecções de vias aéreas superiores 
adquiridas na comunidade, como otites médias agudas, sinu- 
sites agudas e faringoamigdalite bacteriana; infecção urinária; 
e infecções de pele e de tecidos moles. Há relatos de baixas 
concentrações em ouvido médio acarretando falhas terapêuti- 
cas em otite média aguda. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
20 a 40 mg /kg /dia, administradas a cada 8 ou 12 horas. 
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Cefprozila (para uso oral) 

e Excretada de forma inalterada: 65%; 

e meia-vida sérica: 1,3 a 6 horas; 

e ligação proteica: 40%; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise e hemofiltra- 
ção venovenosa continua; 

e insuficiência hepática, independentemente da gravidade, 
não altera a dose; 

e segurança na gravidez: B; 

e penetração em LCR: < 10% (não indicada em infecções de 
SNC); 

e interações medicamentosas: drogas nefrotóxicas como ami- 
noglicosideos potencializam eventual nefrotoxicidade; 

e eventos adversos: exantemas (potencial alérgico baixo). 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivos: atividade contra estreptococos suscetíveis e 
contra estafilococos oxacilina-suscetíveis. S. pneumoniae não 
suscetíveis à penicilina respondem mal à cefprozila, assim 
como o estreptococo viridans. Não atua contra estafilococos 
oxacilina-resistentes, nem sobre Enterococcus sp ou sobre Lis- 
teria monocytogenes. Gram-negativos: as cefalosporinas de se- 
gunda geração de uso oral, conforme já mencionado, têm 
atuação contra E. coli, Klebsiella sp e Proteus mirabilis e espec- 
tro melhorado para Haemophilus influenzae, Moraxella catar- 
rhalis e Neisseria meningitidis e gonorrhoeae. Anaeróbios: nao 
atuam contra anaerobios, exceto Clostridium nao difficile e 
Peptostreptococcus sp. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis por esses 
agentes: especialmente, infecções de vias aéreas superiores 
adquiridas na comunidade, como otites médias agudas, sinu- 
sites agudas e faringoamigdalite bacteriana; infecção urinária; 
infecções de pele e de tecidos moles. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
15a 30 mg/kg/dia, a cada 12 horas (maximo de 1 g/dia). 


Cefuroxima (para uso EV ou VO) 

e Pico de nível sérico: 125 mcg /mL (EV); 70 mcg/mL (VO); 

e biodisponibilidade: 52%; 

e excretada de forma inalterada: 90%; 

e meia-vida sérica: 1,2 a 17 horas; 

e ligação proteica: 50%; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após hemodiálise e hemofiltra- 
ção venovenosa continua; 

e insuficiência hepatica, independentemente da gravidade, 
não altera a dose: 

e segurança na gravidez: B; 
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e penetração em LCR: < 10% (não indicada em infecções de 
SNC, mesmo a apresentação EV, pela baixa erradicação dos 
micro-organismos em LCR); 

e boa penetração em secreções respiratórias, mesmo a apresen- 
tação oral; 

e sódio (preparado EV): 2,4 mEq/; 

e interações medicamentosas: drogas nefrotóxicas como ami- 
noglicosideos potencializam eventual nefrotoxicidade; 

e eventos adversos: exantemas (potencial alérgico baixo). 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivos: atividade contra estreptococos suscetíveis e 
contra estafilococos oxacilina-suscetíveis. S. pneumoniae com 
resistência intermediária a penicilina respondem habitual- 
mente melhor a cefuroxima que as outras cefalosporinas orais 
de segunda geracao. Nao atuam contra estafilococos oxacilina- 
-resistentes, nem sobre Enterococcus sp ou sobre Listeria mo- 
nocytogenes. Gram-negativos: as de uso oral têm atuação con- 
tra E. coli, Klebsiella sp e Proteus mirabilis e espectro melhorado 
principalmente para Haemophilus influenzae, Moraxella catar- 
rhalis, Neisseria meningitidis, N. gonorrhoeae, Providencia sp e 
Morganella sp. Anaeróbios: nao atuam contra anaeróbios, ex- 
ceto Clostridium nao difficile e Peptostreptococcus sp. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis a estes anti- 
bióticos: especialmente, infecções de vias aéreas superiores e 
inferiores adquiridas na comunidade, como otites médias 
agudas, sinusites agudas, pneumonias e faringoamigdalite 
bacteriana; infecção urinária; infecções de pele e de tecidos 
moles; artrite séptica; osteomielite; e celulite periorbitária. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
e 50a240/kg/dia administradas a cada 8 horas (EV); 
e 30a50 mg/kg /dia em duas tomadas (máximo de 1 g/dia). 


Terceira geração 

Orais: cefixima, cefetamete pivoxila e cefpodoxima proxetila. 
Não foram demonstradas vantagens com esses agentes em in- 
fecções do trato respiratório, nariz, ouvido e garganta quando 
comparados aos agentes convencionais. 


Outros grupos de antibióticos 

Oxazolidinonas 

Linezolida 

A única oxazolidinona sintetizada até o momento é a linezoli- 
da, de apresentação parenteral EV ou oral: 
e pico de nível sérico: 16 mcg /mL; 
e biodisponibilidade: 100% (EV ou oral); 
e  excretada de forma inalterada: 20%; 
e meia-vida sérica: 8a 14 horas; 
e ligação proteica: 20%; 
e sódio: 28 mEq Na/g; 
e ajustes de dose: 

- fazer ajustes se houver insuficiéncia renal, conforme o 
clearance de creatinina; 


- fazer suplementação de doses após hemodiálise; 
- ajustar a dose em caso de insuficiência hepática grave; 

e segurança na gravidez: nao deve ser indicada; 

e penetração em LCR: níveis potencialmente terapêuticos: 60 a 
70%; 

e interações medicamentosas: varfarina, fenitoina, fenobarbi- 
tal, efedrina, adrenalina e noradrenalina. Se ingerido conco- 
mitante ao álcool ou ao dissulfiram, provoca psicose tóxica 
aguda (efeito antabuse); 

e eventos adversos: reação ao dissulfiram, se ingerido com ál- 
cool; náuseas; vômitos; mal-estar gastrointestinal; e gosto 
metálico na boca. Descrevem-se anemia, eosinofilia, trombo- 
citopenia, neutropenia, tonturas, insônia, parestesias, visão 
turva, zumbidos, hipo ou hipertensão arterial, exantema, 
prurido, estomatite e candidíase vaginal. Recentemente, foi 
descrita a sindrome da serotonina, caracterizada por hiperati- 
vidade neuromuscular (hiper-reflexia, mioclonia, tremores, 
etc.) e hiperatividade do sistema autônomo (taquicardia, ta- 
quipneia, sudorese, febre, etc.). 


Espectro de ação microbiológico 

Gram-positivos: todos os Gram-positivos, incluindo os estafi- 
lococos oxacilina-resistentes, os Enterococcus sp resistentes 
aos glicopeptidios e os S. pneumoniae de alta resistência a pe- 
nicilinas. Anaeróbios: Clostridium sp e Bacteroides fragilis po- 
dem responder a droga. 


Indicações clínicas 

Infecções provocadas pelos agentes suscetíveis por esses 
agentes, principalmente quando são resistentes aos tratamen- 
tos usuais de primeira escolha. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 


10 mg/kg /dose a cada 12 horas (máximo de 600 mg/dose), a 
partir da primeira semana de vida. 


Quinolonas 
Geralmente, a utilização de fluoroquinolonas (incluindo ci- 
profloxacino) é contraindicada em crianças e adolescentes 
com menos de 16 anos de idade. Essas drogas demonstraram 
causar dano a cartilagem de crescimento em modelos animais 
jovens, em doses muito próximas as doses terapêuticas. O me- 
canismo que causa esse dano é ainda desconhecido. Até o pre- 
sente momento, o ciprofloxacino é a fluoroquinolona mais 
usada, em especial em adolescentes no mundo todo. A expe- 
riência mostra que tem sido bem tolerada, sem causar artropa- 
tia, nos casos que foram seguidos e documentados. 
Recomenda-se o uso eventual de fluoroquinolona em indi- 
víduos com menos de 16 anos de idade em circunstâncias es- 
peciais: 
e quando nenhuma outra droga estiver disponivel como alter- 
nativa; 
e nas infecções causadas por micro-organismos multirresisten- 
tes, Gram-negativos entéricos e outros patógenos, como ce- 
pas de Pseudomonas sp e micobactérias; 


e infecção gastrointestinal causada pelos seguintes agentes 
com resistência documentada: Shigella sp, Vibrio cholerae, 
Campylobacter jejuni ou coli. 


As indicações são as seguintes: 

e após exposição oral ao Bacillus anthracis; 

e infecção do trato urinário nas circunstâncias consideradas 
anteriormente; 

e otite crônica supurativa ou externa maligna; 

e osteomielite crônica; 

e exacerbação de fibrose cística; 

e infecções em imunossuprimidos nas circunstâncias conside- 
radas anteriormente, quando uma terapêutica oral prolonga- 
da se impuser; 

e enquanto não houver liberação e licenciamento de alguma 
quinolona pelos órgãos reguladores, sua utilização deverá ser 
acompanhada de explicação dos riscos e dos benefícios para 
os responsáveis pelo paciente. 


Ciprofloxacino para utilização EV ou VO 

e Pico de nível sérico: 4,6 (EV) ou 2,8 (VO) mcg/mL; 

e _biodisponibilidade: 70%; 

e  excretado de forma inalterada: 70%; 

e meia-vida sérica: 4a 8 horas; 

e ligação proteica: 30%; 

e modo de eliminação principal: renal; 

e fazer ajustes se houver insuficiência renal, conforme o clea- 
rance de creatinina; 

e fazer suplementação de doses após diálise peritoneal, hemo- 
diálise e hemofiltracao continua; 

e insuficiência hepatica, independentemente da gravidade, 
não altera a dose: 

e segurança na gravidez: C (não deve ser indicada); 

e penetração em LCR: 10% em meninges nao inflamadas; 25% 
em meninges inflamadas; 

e penetração em bile: 3.000%; 

e “interações medicamentosas: com inúmeras drogas; portanto, 
não administrar com nenhum outro medicamento: 

e por VO, deve ser administrada 2 horas após as refeições, en- 
quanto as soluções parenterais devem ser por via direta ou in- 
fusão lenta: 

e eventos adversos: destruição da cartilagem de crescimento, 
exantema, convulsões, tendinite e ruptura do tendão do cal- 
caneo. Baixo potencial alérgico. 


Espectro de ação microbiológico 
Gram-positivo: infecções provocadas por estafilococos, desde 
que sejam oxacilina-suscetíveis; estreptococos podem ser par- 
cialmente sensíveis. Gram-negativos: têm excelente espectro 
para todos os Gram-negativos, exceto Acinetobacter sp, Pseu- 
domonas cepacia e Stenotrophomonas maltophilia. 

Atípicos: têm bom espectro para Chlamydia sp e para My- 
coplasma pneumoniae. Nao deve ser indicada para anaeróbios. 


Indicações clínicas 
Já foram comentadas anteriormente, entretanto, vale acres- 
centar que não devem ser indicadas em infecções estafilocóci- 
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cas em crianças em decorrência do alto índice de resistência 
que vem se apresentando. 


Doses usualmente indicadas em pediatria 
Em crianças de 1 a 6 anos de idade: 30 a 45 mg/kg /dia a cada 
8 horas EV ou 30 a 60 mg /kg/dia a cada 8 ou 12 horas, VO. 
Nas outras faixas etárias, 20 a 30 mg/kg /dia em duas toma- 
das diárias. 

Os tratamentos devem ser monitorados e, a qualquer sus- 
peita de artralgia ou de artrite, a droga deve ser imediatamente 
suspensa. 


Macrolideos 

Eritromicina 

e Espectro de ação: bactérias Gram-positivas (estreptococos 
dos grupos A, B, €, G, etc., exceto D, pneumococo, Staphylo- 
coccus aureus suscetível a meticilina, Corynebacterium di- 
phtheriae, Bacillus anthracis), Gram-negativas (Campylobac- 
ter jejuni, Bordetella pertussis, Legionella spp, Bartonella 
henselae ou quintana), micoplasmas, clamidias, espiroquetas 
(Borrelia burgdorferi, Treponema pallidum) e rickettsias; 

e mecanismo de ação: inibição da síntese proteica dependente 
do RNA por ligação reversível com a subunidade 50S do ri- 
bossomo; 

e resistência antimicrobiana: tem sido descrita para por todos 
os cocos Gram-positivos anteriormente enumerados e por T. 
pallidum; 

e biodisponibilidade: do estolato é superior a do etilsuccinato, 
em crianças; a absorção do estolato não sofre interferência da 
presença do alimento no estômago; penetração ruim no SNC; 

e pico de nivel sérico: 1a 2 mcg /mL; uso EV acarreta pico sérico 
igual a 10 a 15 mcg /mL e deve ser feito para tratamento de in- 
fecções graves. Uso IM não deve ocorrer; 

e meia-vida: 1a 2 horas; 

e modo de eliminacao: biliar; uso cuidadoso em insuficiéncia 
hepática e, preferencialmente, com monitoração do nivel sé- 
rico; é excretada no leite materno; em insuficiência renal com 
clearance de creatinina < 10 mL/min, reduzir a dose para 50 a 
75% da dose padrão, mantendo os intervalos entre elas; não 
ha remoção por diálise ou hemodiálise. 

e indicações clínicas para uso: pneumonia por M. pneumoniae; 
infecções por Legionella sp (em combinação com rifampici- 
na); infecções por clamidias; infecções por B. pertussis (profi- 
laxia e tratamento); infecções por C. jejuni; infecções por C. di- 
phtheriae (profilaxia e tratamento); e infecções por B. 
henselae. Pacientes com hipersensibilidade imediata à penici- 
lina e com infecção estreptocócica, pneumocócica, estafilocó- 
cica (quadros superficiais) ou para profilaxia da febre reumá- 
tica; 

e dose: 30 a 50 mg/kg /dia a cada 6 horas VO; 50 mg/kg /dia a 
cada 6 horas via EV, para correr em 40 a 60 minutos em veia 
de grosso calibre; 

e eventos adversos: desconforto epigastrico, diarreia (podem 
ser reduzidos com o uso junto com alimento); reações alérgi- 
cas são incomuns e mais frequentes em pacientes alérgicos a 
outros antibióticos; diarreia por Clostridium difficile; prolon- 
gamento do intervalo QT (especialmente no uso EV); 
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interação medicamentosa: pela interferência no sistema he- 
pático citocromo P-450, pode haver aumento no nível sérico 
de teofilina (reduzir em 25 a 40% a dose), warfarina, carba- 
mazepina (reduzir em 50% a dose), ciclosporina, triazolam, 
alfentanila, bromocriptina; 

contraindicação absoluta: uso concomitante com cisaprida, 
terfenadina ou astemizol. 


Claritromicina 


Espectro de ação: acresce ao da eritromicina, ação em Haemo- 
philus influenzae, Moraxella catarrhalis, Helicobacter pylori e 
micobactéria atípica (complexo Mycobacterium avium, M. 
chelonei, M. chelonei abscessus, etc.); 

mecanismo de ação: igual ao da eritromicina; 

resistência antimicrobiana: igual à da eritromicina. 
biodisponibilidade: aumentada quando a ingesta é concomi- 
tante com alimento; penetração ruim no sistema nervoso 
central; 

pico de nível sérico: 3 mcg /mL; 

meia-vida: 3a 4 horas; 

modo de eliminação: semelhante ao da eritromicina; clearan- 
ce de creatinina 10 a 50 mL/min: usar 75% da dose; clearance 
de creatinina < 10 mL, 50 a 75% da dose; 

indicações clínicas para uso: pacientes com hipersensibilida- 
de imediata a penicilina e com amigdalite, sinusite ou otite 
média aguda; pneumonia por micoplasma ou por clamídia; 
dose: = 6 meses de idade: 15 mg/kg /dia a cada 12 horas; 

dose máxima: 500 mg VO ou EV a cada 12 horas; 

eventos adversos: desconforto gastrointestinal (em menor 
frequência que a eritromicina); 

interação medicamentosa: semelhante à eritromicina, acres- 
cido de cafeína, nicotina e midazolam; redução de nivel sérico 
de zidovudina e outros antirretrovirais. 


Azitromicina 


Espectro de ação: ação inferior em cocos Gram-positivos 
quando comparada com eritromicina; melhor ação em H. in- 
fluenzae e M. catarrhalis; ativa contra H. pylori, Shigella sp e C. 
Jejuni; 

mecanismo de ação: igual ao da eritromicina; 

resistência antimicrobiana: igual à da eritromicina; 
biodisponibilidade: nível tissular mantido após 48 horas do 
uso, superior ao nível sérico em até 100 vezes, com meia-vida 
tissular prolongada; 

pico de nivel sérico: 3,6 (EV) ou 0,3 (VO) mcg /mL; 
meia-vida: tissular 2 a 4 dias; 

modo de eliminação: na forma inalterada, pelas fezes; 
indicações clínicas para uso: otite média aguda, amidalite, in- 
fecções por Shigella sp (sempre como segunda alternativa); 
dose: = 6 meses de idade: 12 mg/kg /dia, dose única diária, 
por 5 dias (amigdalite); 10 mg/kg /dia, dose única diária, por 
3 dias (otite); 

eventos adversos: desconforto gastrointestinal (em menor 
frequência que eritromicina ou em claritromicina); 

interação medicamentosa: ausente com carbamazepina, teo- 
filina, midazolam, terfenadina, zidovudina, cimetidina; 


desvantagem: importante associação com desenvolvimento 
da resistência do pneumococo. 


Cloranfenicol 


Espectro de ação: bactérias Gram-positivas (embora com con- 
centração inibitória mínima alta), Gram-negativas (meningo- 
coco, H. influenzae), anaeróbios (Gram-positivos e Gram-ne- 
gativos, incluindo Bacteroides fragilis) e rickéttsias; 
mecanismos de ação: inibição da síntese proteica no ribossomo; 
biodisponibilidade: rapidamente absorvido no trato gastroin- 
testinal, atinge 30 a 50% do nivel sérico no LCR; 

modo de eliminação: metabolização hepática com inativação 
pela glucuronil transferase. Não há necessidade de mudança 
de dose em insuficiência renal; não ajustar dose em diálises; 
indicações clínicas para uso: na ausência de opção menos tó- 
xica, por exemplo, meningite bacteriana ou epiglotite em pa- 
ciente com hipersensibilidade imediata a betalactâmicos; 
abscesso cerebral; febre tifoide; brucelose; riquetsiose; 

dose: 50 a 100 mg/kg /dia a cada 6 horas, VO; é muito impor- 
tante monitorar nível sérico cuja faixa terapêutica é de10 a 20 
mcg/L; 

eventos adversos: reversível pancitopenia dose-dependente; 
monitorar com hemograma a cada 2 a 3 dias; anemia aplásica 
(1 em 25.000 a 40.000 pacientes), independentemente da 
dose, pode ocorrer até meses após o uso; sindrome do bebê 
cinza em recém-nascidos com menos de 2 semanas; hemólise 
em pacientes com deficiência de G6PD; 

interação medicamentosa: pode prolongar a meia-vida de 
clorpropamida, fenitoína, tolbutamida e derivados da warfa- 
rina; monitorar tempo de protrombina de pacientes anticoa- 
gulados. 


Rifampicina 


Espectro de ação: bactérias Gram-positivas e Gram-negativas, 
micobactérias e clamídias; 

mecanismos de ação: interfere na sintese proteica ao inibir a 
RNA polimerase dependente de DNA; 

resistência antimicrobiana: Mycobacterium fortuitum e Myco- 
bacterium chelonei são resistentes; quando usada em monote- 
rapia, há rápido surgimento de resistência; 
biodisponibilidade: boa absorção oral em jejum, atingindo ni- 
veis liquóricos em concentração terapêutica. 

pico de nivel sérico: 7 a 15 mcg /mL; 

meia-vida: 2 a 5 horas; prolonga-se em insuficiência hepatica; 
modo de eliminação: metabolismo hepático e excreção biliar; 
modificar dose em insuficiência renal: para clearance de crea- 
tinina 10 a 50 mL/min, usar 50 a 100% da dose usual; para 
clearance de creatinina < 10 mL/min ou pacientes em CAPD, 
reduzir a dose para 50%; 

indicações clínicas para uso: tratamento de tuberculose, de 
portadores de meningococo ou de H. influenzae tipo b; 

dose (VO): 10 a 20 mg/kg /dia, dose única diária (tuberculo- 
se); 5 mg/kg a cada 12 horas por 2 dias em recém-nascidos, 10 
mg/kg a cada 12 h por 2 dias quando a idade for maior que 1 
mês (portador de meningococo); 20 mg/kg em dose única 
diária por 4 dias (portador de H. influenzae tipo b); 


eventos adversos: coloração laranja-avermelhada das elimi- 
nações; febre; rash cutâneo; eosinofilia; síndrome gripal; ne- 
frite intersticial e hepatotoxicidade; 

interação medicamentosa: potencializa as reações enzimáti- 
cas da citocromo P-450 e aumenta a excreção de diversas dro- 
gas como fenitoína, glicocorticoides, cetoconazol, cloranfeni- 
col e digitálicos. 


Sulfametoxazol/trimetoprima 


Espectro de ação: bactérias Gram-positivas (incluindo S. au- 
reus meticilina-resistente), Gram-negativas (Escherichia coli, 
meningococo, H. influenzae, M. catarrhalis, Salmonella sp, 
Shigella sp), Nocardia sp e Pneumocystis jirovecii; 

mecanismo de ação: interferência em duas etapas da sintese 
de ácido fólico pela bactéria; 

resistência antimicrobiana: crescente entre diversas bacté- 
rias; 

biodisponibilidade: distribui-se amplamente, inclusive no li- 
quor; eliminada no leite materno; 

pico de nível sérico: 40 a 80 mcg/mL da sulfa; 2 a 8 mcg/mL 
do trimetoprima; 

meia-vida: 8 a 10 horas; 

modo de eliminação: metabolização hepática (acetilação e 
glicuronidação) com eliminação de droga livre e metabólitos 
na urina; não há necessidade de ajuste de dose em insuficiên- 
cia hepática, mas, se o clearance de creatinina for de 15 a 30 
mL/min, deve haver redução de dose para a metade; caso 0 
clearance de creatinina seja < 15 mL/min, o uso está contrain- 
dicado; 

indicações clínicas para uso: tratamento de infecções por No- 
cardia spp, Pneumocystis jirovecii; de enterite por Shigella 
(droga de escolha); de brucelose; e de infecções por Mycobac- 
terium marinum (droga alternativa); profilaxia de infecção do 
trato urinário e de infecção por Pneumocystis jiroveci; 

dose (VO): trimetoprima: 8 mg /kg/dia a cada 12 horas; 5 mg / 
kg a cada 6 horas para pneumonia por Pneumocystis jirovecii; 
eventos adversos: competição com a bilirrubina indireta pela 
conjugação com albumina, podendo elevar os níveis séricos 
da bilirrubina não conjugada; por isso, está contraindicada 
em menores de 2 meses de idade. Desconforto gastrointesti- 
nal, rash cutâneo: 

interação medicamentosa: anticoagulante (fazer o exame 
tempo de protrombina) ou hipoglicemiante oral; pode prolon- 
gar a meia-vida da fenitoína. 


Aminoglicosídeos 


Espectro de ação: bastonetes Gram-negativos, cocos Gram- 
-positivos, Nocardia sp e Mycobacterium avium intracellulare 
(suscetíveis a amicacina), Mycobacterium tuberculosis (susce- 
tivel a estreptomicina e à amicacina); 

mecanismo de ação: ligação irreversível com a unidade 30S 
do ribossomo; 

resistência antimicrobiana: ainda é bastante baixa, aumen- 
tando muito lentamente. Esse grupo de antibióticos é uma 
excelente opção para tratamento de infecções hospitalares 
por micro-organismos Gram-negativos; 
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biodisponibilidade: ampla penetração, atingindo nível uriná- 
rio de 100 vezes o nível sérico; penetração pobre em SNC; 

pico de nível sérico: 15 a 30 mcg /mL (amicacina), 6a 10 mcg /mL 
(gentamicina e tobramicina); nível sérico de base: 5 a 10 mcg /mL 
(amicacina), 1a 2 mcg /mL (gentamicina e tobramicina); 

modo de eliminação: exclusivamente renal; é sabidamente 
mais rápido em crianças que em adultos. Em insuficiência re- 
nal, aumentar o intervalo da dose: gentamicina (creatinina 
sérica x 8 = horas do intervalo), amicacina (creatinina sérica x 
9 = horas do intervalo); 

indicações clínicas para uso: infecção por Pseudomonas 
aeruginosa (em combinação com betalactâmicos antipseudo- 
monas), por Listeria monocytogenes (em combinação com 
ampicilina), por enterococo (preferir gentamicina), por es- 
treptococo viridans (em combinação com penicilina ou vanco- 
micina), ou por M. fortuitum (amicacina com claritromicina); 
dose: uso EV é preferido (infusão por 20 a 30 min); IM pode 
ser feito se não houver sepse, hipotensão ou trombocitope- 
nia; gentamicina (7,5 mg/kg /dia a cada 8 horas); amicacina 
(15 mg/kg /dia a cada 8 horas); 

eventos adversos: toxicidade aumenta quando o uso é feito 
por mais de 7 dias; ototoxicidade é irreversível e com risco 
cumulativo de uso em momentos diferentes; nefrotoxicidade 
(aumento da creatinina, proteinúria, oligúria) é reversível 
com a descontinuidade da droga; ureia, creatinina e sumário 
de urina devem ser monitorados; 

interação medicamentosa: varia conforme o aminoglicosideo, 
mas, basicamente com os betalactâmicos associados, a ação 
contra enterococos e Listeria monocytogenes é potencializada. 
Também tem caráter de potencialização a associação com 
drogas contra Pseudomonas sp. Drogas nefrotóxicas concomi- 
tantes ou sequenciais potencializam a nefrotoxicidade e dro- 
gas ototóxicas concomitantes ou sequenciais potencializam a 
ototoxicidade. Furosemida, especialmente em bolo, não deve 
ser aplicado na vigência do aminoglicosídeo, pois aumenta 
muito a chance de ototoxicidade. Drogas curarizantes, como 
bloqueadores neuromusculares, como sulfato de magnésio, 
aumentam o risco de bloqueio neuromuscular e de parada 
respiratória; 

uso tópico de antimicrobianos: neomicina, bacitracina, mupi- 
rocina, ácido fusídico, rifampicina e polimixina B. 


Uso de drogas na gestação - classificação 
dos riscos 


i 


q RWN 


Estudos controlados mostram nao haver riscos para o feto — 
nao parece haver nenhum antimicrobiano nesta categoria. 
Não ha evidências de riscos em humanos. 

Riscos ao concepto não podem ser descartados. 

Evidência positiva de riscos ao concepto. 

Contraindicação na gestação. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Saber que, entre medicamentos antibioticoterápicos 
disponíveis para tratar infecções comunitárias, devem 
ser sempre utilizados aqueles cuja eficácia é baseada 
em evidências científicas comprobatórias. 


928 - TRATADO DE PEDIATRIA ° SEÇÃO 14 INFECTOLOGIA 


Conhecer os grupos de antibioticoterápicos que 
reúnem produtos medicamentosos com alguma 
similaridade na estrutura química e nos efeitos 
terapêuticos, entre eles os betalactâmicos clássicos, 
que incluem penicilinas e cefalosporinas, penicilinas e 
penicilinas conhecidas como G e V; o grupo de drogas 
que associam penicilinas com inibidores de 
betalactamases; e outros grupos de 
antibioticoterápicos menos clássicos. 

Conhecer as características bioquímicas e 
farmacológicas das drogas que constituem cada um 
dos grupos citados, as vias de administração que 
caracterizam seu emprego terapêutico, os eventos 
adversos que são capazes de provocar durante sua 
utilização, sua compatibilidade com outros produtos 
terapêuticos, o espectro de ação microbiológica, suas 
indicações clínicas e as doses recomendadas, além da 
duração do tratamento a ser procedido. 


Saber que, embora possa não haver evidência científica 


segura para afirmá-lo de uma forma generalizada, não 
se pode descartar a possibilidade de risco de uso de 
droga antibioticoterápica durante a fase gestacional 
por representar possível agravo ao feto. 

Compartilhar, com os pais da criança, as informações 
necessárias ao esclarecimento de dúvidas relativas à 
importância do tratamento antibioticoterápico indicado, 
sua eficácia na erradicação dos agentes microbianos 
responsáveis pela doença e dos possíveis efeitos 
adversos dos antibióticos prescritos. 
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CONTROLE DE BACTÉRIAS 
MULTIRRESISTENTES 


Marcelo Jenné Mimica 
Euzanete Maria Coser 


Introdução 

O controle de bactérias multirresistentes depende de ações in- 
tegradas da Comissão de Controle de Infecção Hospitalar, do 
médico prescritor, da farmácia hospitalar, do serviço de con- 
trole de antibióticos, do apoio da Direção, do serviço de Micro- 
biologia e de políticas de prevenção. O ônus dessas infecções 
cabe ao paciente, que aumenta o tempo de permanência no 
hospital, e com isso eleva o risco de comorbidades, aumentam 
os procedimentos invasivos e o tempo de tratamento, aumen- 
tam os custos hospitalares, que oneram planos e seguros de 
saúde, gastos públicos e o meio ambiente. 

Para a prática adequada das condutas são necessários pro- 
fissionais treinados, número suficiente de profissionais por 
leito, evitar superlotações e leitos extras e contar com mate- 
riais e medicamentos que cumpram as normas exigidas pela 
Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa), proporcio- 
nando adequada antissepsia, desinfecção e esterilização, 
quando necessários, e descarte adequado dos equipamentos 
de uso único não reprocessáveis. 

O termo infecção hospitalar está em desuso, surgindo o ter- 
mo “infecção relacionada a assistência a saúde” para designar 
as infecções que acontecem em pacientes intra ou extra-hos- 
pitalares, que foram submetidos a exames, medicamentos, ou 
tratamentos relacionados a saúde, seja em seu domicílio, em 
clínicas, laboratórios ou hospitais. 

É necessário um laboratório de microbiologia adequado 
para detectar o perfil das cepas bacterianas existentes no hos- 
pital e o grau de resistência, indicando a terapia antimicrobia- 
na adequada para a instituição. 


Conceitos 
Diz-se que uma bactéria é resistente a um determinado anti- 
biótico quando o germe é capaz de crescer in vitro em presença 
da concentração inibitória que essa droga atinge no sangue. 

O surgimento de cepas bacterianas resistentes nao está li- 
mitado aos hospitais. Pacientes provenientes do domicílio, de 
casas de apoio, de orfanatos, de serviços de home care e hospi- 


tal-dia vêm apresentando infecções por germes resistentes 
aos antibióticos habitualmente utilizados para tratamento de 
infecções comunitárias. 

Todas as infecções bacterianas são transmissíveis, porém 
as bactérias multirresistentes se disseminam com mais facili- 
dade, principalmente no ambiente hospitalar, e colonizam 
ambientes. 


Disseminação da resistência bacteriana 
Aquisição das bactérias multirresistentes 

A forma mais comum é a aquisição das bactérias multirresis- 
tentes pela transmissão de um paciente infectado ou coloniza- 
do para outro paciente suscetível, por meio das mãos dos pro- 
fissionais de saúde. 


Pressão seletiva dos antibióticos 

São condições ambientais que permitem a sobrevivência e a 
proliferação das bactérias resistentes aos antibióticos em uso, 
favorecidos quando o inóculo bacteriano é muito grande ou a 
concentração do antibiótico é inadequada. O uso do antibióti- 
co pode causar redução da flora bacteriana normal do paciente. 


Contaminação de objetos inanimados 

e superfícies do ambiente 

Reservatórios de cepas resistentes em materiais médicos hos- 
pitalares, como nebulizadores, circuitos de respiradores, arti- 
gos de uso único reaproveitados, principalmente com a pre- 
sença do biofilme, são fonte de contaminação e reservatórios 
de cepas resistentes. O ambiente hospitalar é importante fon- 
te de enterococos resistentes à vancomicina (VRE) e estafilo- 
cocos. Entre as crianças, brinquedos compartilhados, mama- 
deiras e chupetas são possíveis fontes de contaminação. 


Fatores que contribuem para o aumento 
da resistência bacteriana 

e Pacientes mais gravemente enfermos nos hospitais; 

e pacientes imunocomprometidos com maior sobrevida; 
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e novos procedimentos invasivos e dispositivos; 

e patógenos emergentes; 

e uso crescente de antibióticos: 

e baixa adesão as recomendações do controle das infecções. 


Medidas de controle necessárias 
Passos a serem seguidos no controle das bactérias multirresis- 
tentes: 
e colocar os pacientes colonizados ou infectados sob precaução 
de contato; 
e utilizar corretamente o capote e as luvas descartáveis durante 
a assistência; 
e realizar a higienização correta das mãos antes e após o conta- 
to com o paciente ou seu ambiente; 
e prescrever e utilizar antibióticos sabiamente; 
e descontinuar dispositivos, como cateteres urinários, respirado- 
res e cateteres centrais, assim que não forem mais necessários. 


Higienização das mãos 

A higienização correta das mãos é a atitude mais eficaz no con- 
trole das bactérias multirresistentes. Ha mais de 150 anos Ig- 
naz Semmelweis demonstrou que as infecções entre as puér- 
peras eram transmitidas entre as pacientes pelas mãos dos 
trabalhadores da saúde. Desde então inúmeros trabalhos têm 
demonstrado que as mãos contaminadas são responsáveis 
pela transmissão das infecções. 

A higiene das mãos pode ser realizada por meio da sua lava- 
gem com água e sabão ou da fricção com álcool gel, conside- 
rando todas as superfícies das mãos. O álcool não tem ativida- 
de contra esporos bacterianos, oocistos de protozoários e tem 
pouca atividade contra vírus não envelopados, como norovi- 
rus, rotavírus e enterovírus, quando deve ser feita a lavagem 
das mãos com água e sabão. 


Controle de antimicrobianos 

Os antimicrobianos exercem forte pressão seletiva na popula- 
ção bacteriana, favorecendo os micro-organismos capazes de 
sobreviverem a eles. O uso correto dos antibióticos proporcio- 
na menor destruição da flora endógena do paciente. A auto- 
medicação com antibióticos é uma das principais causas de 
bactérias multirresistentes fora dos hospitais, seguido do uso 
veterinário de antibióticos e do controle de pesticidas na la- 
voura. 

O estudo da farmacocinética e farmacodinâmica das dro- 
gas orienta na escolha do antibiótico, no intervalo das doses e 
na dose correta. 

O uso dos antibióticos de largo espectro se deve pelo au- 
mento da resistência bacteriana, e seu uso indiscriminado re- 
sulta em aumento das bactérias resistentes. É um ciclo vicioso 
que deve ser interrompido. 

As bactérias têm desenvolvido mecanismos de resistência 
mais rapidamente do que a capacidade humana de criar novos 
antibióticos. 

Um serviço eficaz de controle de antibióticos na instituição 
é capaz de reduzir custos e surgimento das bactérias multirre- 
sistentes. 


Procedimentos invasivos 

É necessário que os hospitais tenham rotinas escritas e reali- 
zem treinamentos com os funcionários, destacando os cuida- 
dos na instalação e na manutenção dos procedimentos invasi- 
vos, como sondas vesicais, cateteres venosos profundos e 
respiradores artificiais, na forma de procedimentos operacio- 
nais padrões (POP) ou rotinas, baseados nas publicações da 
Anvisa ou nos protocolos norte-americanos publicados no site 
do CDC-Atlanta, recomendando as técnicas de antissepsia 
adequadas para cada situação, adequados a cada serviço. 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) publicou, em 
2009, um protocolo sobre higiene das mãos para trabalhado- 
res da saúde e simplificou a recomendação das indicações 
para a higiene das mãos com o conceito “Meus cinco momen- 
tos”, representados na Figura 1. 

O cumprimento dessas rotinas ou POP pode ser avaliado 
por pacotes de medidas chamados bundles, que sao criados e 
aplicados pela CCIH, com, no máximo, cinco itens descritivos 
a serem verificados durante a instalação ou manutenção dos 
procedimentos invasivos. Os bundles mudam o pressuposto 
de que os cuidados recomendados são realizados, e esse tipo 
de trabalho mensura dados que precisam ser analisados e ge- 
rar mudanças no serviço, principalmente fortalecendo a ne- 
cessidade da conscientização do trabalho em equipe. 

Os procedimentos invasivos precisam ser retirados o mais 
precocemente possível. 


Medidas de barreira: precauções 
e isolamentos 
Algumas patologias necessitam cuidados especiais para não 
serem transmitidas dos pacientes para os profissionais de saú- 
de, dos profissionais de saúde para os pacientes, entre os pa- 
cientes por meio das mãos e por fômites, e para as pessoas que 
transitam nos hospitais. 

Existem normas que devem ser seguidas e alguns pacientes 
necessitam de mais de um tipo de precaução. 

A Anvisa publicou no seu site cartazes indicativos dessas 
precauções para serem utilizadas por profissionais e estabele- 
cimentos de saúde (Figuras 2 a 5). 





Figura 1 Cinco momentos para higiene das mãos. 


Tipos de precaução 

Precaução padrão 

Deve ser seguida para todos os pacientes, independentemente 
da suspeita ou não de infecções e inclui: 


lavar com água e sabonete ou fricção das mãos com álcool 
70% (se as mãos não estiverem visivelmente sujas) antes e 
após o contato com qualquer paciente, depois da remoção das 
luvas e após o contato com sangue ou secreções; 

usar luvas quando houver risco de contato com sangue, secre- 
ções ou membranas mucosas. Calçar imediatamente antes do 
contato com o paciente e retirar logo após o uso, higienizando 
as mãos em seguida; 

usar óculos, máscara e/ou avental quando houver risco de 
contato com sangue ou secreções, para proteção da mucosa 
de olhos, boca, nariz, roupa e superfícies corporais; 

descartar, em recipientes apropriados, seringas e agulhas, 
sem desconectar ou reencapar. 


Precaução de contato 

Recomendada no controle das doenças que podem ser transmi- 
tidas por contato. Utilizada no controle das bactérias multirre- 
sistentes, para evitar a transmissão direta das bactérias e tam- 
bém dos mecanismos de resistências entre as pessoas. Inclui: 


higienizar as mãos antes e após o contato com o paciente; 
usar óculos, máscara cirúrgica e avental quando houver risco 
de contato com sangue ou secreções; e descartar adequada- 
mente os perfurocortantes; 

usar luvas e avental em toda manipulação do paciente, de ca- 
teteres e de sondas, do circuito e do equipamento ventilatório 


Higienização das mãos Luvas e avental Óculos e máscara Caixa perfurocortante 


Figura 2 Precaução padrão. 




















Higienização das mãos Avental Quarto privativo 


Figura 3 Precaução de contato. 
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e de outras superfícies próximas ao leito; colocar luvas e aven- 
tal imediatamente antes do contato com o paciente ou com as 
superfícies e retirar logo após o uso, higienizando as mãos em 
seguida; 

quando não houver disponibilidade de quarto privativo, a dis- 
tância minima entre dois leitos deve ser de 1 m; 
equipamentos, como termômetro, esfignomanômetro e este- 
toscópio, devem ser de uso exclusivo do paciente. 


Precaução para gotículas 


Utilizada no controle das doenças transmitidas por via aérea. 
Inclui: 


higienizar as mãos antes e após o contato com o paciente; 
usar óculos, máscara cirúrgica e avental quando houver risco 
de contato com sangue ou secreções; e descartar adequada- 
mente os perfurocortantes; 

quando não houver disponibilidade de quarto privativo, o pa- 
ciente pode ser internado com outros infectados pelo mesmo 
micro-organismo; 

a distância minima entre dois leitos deve ser de 1 m; 

o transporte do paciente deve ser evitado, mas, quando ne- 
cessario, ele deverá usar mascara cirúrgica durante toda a sua 
permanência fora do quarto. 


Precaução para aerossóis 


Utilizada no controle das doenças transmitidas por aerossóis. 
Inclui: 





higienizar as mãos antes e após o contato com o paciente; 
usar óculos, máscara e avental quando houver risco de conta- 
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Higienização das mãos Máscara cirúrgica 
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Figura 4 Precaução para gotículas. 
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Higienização das mãos 


Máscara PFF2 (N-95) 
(profissional) 


Máscara cirúrgica 
(paciente durante 
o transporte) 


Quarto privativo 


Figura 5 Precaução para aerossóis. 
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to com sangue ou secreções; e descartar adequadamente os 
perfurocortantes; 

e manter a porta do quarto sempre fechada e colocar a mascara 
PFF2 (N95) antes de entrar no quarto; 

e quando não houver disponibilidade de quarto privativo, o pa- 
ciente pode ser internado com outros infectados pelo mesmo 
micro-organismo; 

e pacientes com suspeita ou confirmação de tuberculose resis- 
tente ao tratamento não podem dividir o mesmo quarto com 
outros pacientes com tuberculose; 

e o transporte do paciente deve ser evitado, mas, quando ne- 
cessário, ele deve usar máscara cirúrgica durante toda a sua 
permanência fora do quarto. 


Por que a resistência antimicrobiana é uma preocupação glo- 
bal, segundo a OMS? 
e porque mata (VRE, Acinetobacter); 
e dificulta o controle de doenças infecciosas (tuberculose); 
e ameaça um retorno à era pré-antibiótica; 
e aumenta os custos dos cuidados de saúde (tempo de interna- 
ção, gastos com antibióticos); 
e põe em risco os avanços alcançados na área da saúde para a 
sociedade (transplante de órgãos, câncer e grandes cirurgias); 
e ameaça a segurança a saúde e causa danos comerciais e eco- 
nômicos (facilidade de disseminação entre os países). 


Conclusão 

A emergência de resistência aos antimicrobianos é crescente, 
influenciando o tratamento das infecções adquiridas na co- 
munidade, nas casas de apoio, home care, hospital-dia e nos 
hospitais. O controle de bactérias multirresistentes representa 
um grande desafio para as equipes médicas e de apoio, e a so- 
ciedade. A consciência dos profissionais sobre a importância 
da adesão as boas práticas é o grande caminho para estar a 
frente da grande ameaça da resistência. 


Bactérias multirresistentes: principais 
mecanismos 

Gram-negativos 

Cepas produtoras de AmpC 

As AmpC sao betalactamases com poder de hidrolisar todas as 
penicilinas e seus derivados, cefalosporinas de primeira, se- 
gunda e terceira gerações, cefamicinas e monolactâmicos. En- 
tre os betalactâmicos, apenas os carbapenêmicos e, de forma 
errática, o cefepima, são estáveis à ação dessas enzimas. Sua 
produção pode ser codificada por genes cromossômicos ou 
plasmidiais. 

As AmpC cromossômicas são clássicas do chamado grupo 
CESP, constituído por Gitrobacter freundii, Enterobacter cloa- 
cae, Serratia marcescens e Providencia spp, mas também já fo- 
ram descritas em Morganella morganii e Pseudomonas aerugi- 
nosa. Já as AmpC plasmidiais podem ser produzidas por 
algumas enterobactérias como Escherichia coli e Klebsiella spp. 

Uma característica importante das AmpC cromossômicas é 
a possibilidade de expressão induzível; o aumento da produção 
pode ocorrer por indução ou seleção de mutantes desreprimi- 


das (após mutação espontânea). Esses dois mecanismos têm 
processos genéticos distintos e independentes. A indução da 
produção desse tipo de enzima é um fenômeno transitório que 
ocorre quando a bactéria é exposta a um antimicrobiano indu- 
tor. Quando a exposição é interrompida, a produção das AmpG 
volta aos níveis basais. Aminopenicilinas (ampicilina e amoxi- 
cilina), cefalosporinas de primeira geração, cefoxitina e imipe- 
ném sao potentes indutores de AmpC, apesar deste último ser 
estável à ação das enzimas. Esse fenômeno de indução tem re- 
lativo pouco impacto clínico, já que aminopenicilinas, cefalos- 
porinas de primeira geração e cefoxitina não são geralmente 
utilizadas para tratar infecções por essas bactérias, e as cefalos- 
porinas de terceira e quarta gerações, apesar de sensíveis a hi- 
drólise por essas betalactamases, não são potentes indutores. 

Mais relevante clinicamente é o fenômeno de seleção de 
mutantes desreprimidos. Em certa população inicialmente 
sensível, podem ocorrer mutantes superprodutores de AmpC. 
A utilização de antimicrobianos como as cefalosporinas de ter- 
ceira geração pode selecionar esses mutantes desreprimidos, 
que então podem produzir AmpC em quantidade suficiente 
para inativar o antimicrobiano e causar falha terapêutica. As- 
sim, a maioria dos autores não considera recomendável o uso 
de cefalosporinas de terceira geração no tratamento de infec- 
ções graves causadas por cepas de bactérias do grupo CESP, 
mesmo se inicialmente elas se mostrarem sensíveis nos testes 
de suscetibilidade in vitro. 


Cepas produtoras de ESBL 

As betalactamases de espectro ampliado (ESBL) são enzimas 
cuja produção é determinada por genes plasmidiais e que fo- 
ram inicialmente relatadas em E. coli e Klebsiella, sendo nes- 
sas bactérias que esse tipo de enzima continua sendo mais co- 
mumente encontrado. Apesar disso, as ESBL têm sido 
descritas também em outros gêneros da família Enterobacte- 
riaceae, incluindo Proteus, Morganella, Enterobacter e Provi- 
dencia. Bacilos Gram-negativos não fermentadores, como a 
Pseudomonas aeruginosa, também podem produzir ESBL. 

AS ESBL sao ativas contra os substratos das AmpC e, de 
maneira mais uniforme que estas ultimas enzimas, contra ce- 
falosporinas de quarta geracao (cefepima). Cepas produtoras 
de ESBL apresentam sensibilidade (apenas in vitro) as cefami- 
cinas e as associações de betalactâmicos com inibidores de be- 
talactamase. Os carbapenêmicos têm tido um papel terapêuti- 
co importante nas infecções por essas cepas, já que são os 
únicos betalactâmicos ativos in vivo contra elas. As quinolo- 
nas também são utilizadas no tratamento dessas infecções, 
apesar da contraindicação relativa em pediatria. 


Cepas produtoras de carbapenemases 

Os principais tipos de carbapenemases adquiridas são as car- 
bapenemases serina-dependentes e as metalo-betalactama- 
ses (que são zinco-dependentes). As primeiras foram descri- 
tas principalmente em enterobactérias (sobretudo a Klebsiella 
pneumoniae, as chamadas produtoras de KPC - Klebsiella 
pneumoniae carbapenemase) e em Acinetobacter. Ja as MBL 
são o maior problema hoje em Pseudomonas aeruginosa, mas 


ocorrem também em enterobactérias (incluindo Serratia, E. 
colie K. pneumoniae, em que foi descrita inicialmente a NDM-1 
— New Delhi metallo-beta-lactamase 1) e Acinetobacter. 

Apesar de as carbapenemases serem um grupo de enzimas 
bem diverso, apresentam atividade contra os substratos das 
AmpC, das ESBL e também contra os carbapenémicos. Cepas 
produtoras dessas enzimas podem ser sensíveis in vitro ao 
aztreonam (um monobactâmico), mas não ha, necessaria- 
mente, correlato in vivo. Assim como acontece com os Gram- 
-positivos, os Gram-negativos produtores dos diferentes tipos 
de betalactamases discutidos anteriormente são, com fre- 
quência, multirresistentes, acumulando outros mecanismos 
de resistência (efluxo, permeabilidade reduzida por déficit de 
porinas, alteração do alvo sítio de ação do antimicrobiano) 
para diversos antimicrobianos não betalactâmicos, incluindo 
aminoglicosideos, quinolonas, sulfametoxazol-trimetoprima, 
cloranfenicol, entre outros. Muitas vezes, existe até mais de 
um mecanismo de resistência contra uma mesma classe de 
antimicrobianos em uma só cepa. A polimixina, geralmente 
associada a outros antimicrobianos, é uma das poucas opções 
terapêuticas nessas situações. 


Gram-positivos 

Enterococo resistentes a vancomicina (VRE) 

Os VRE tém como principal mecanismo de resisténcia a van- 
comicina a substituicao da terminacao D-ala-D-ala dos pepti- 
dios precursores da parede celular (sitio de ligação da vanco- 
micina) por D-ala-D-lac, impedindo, assim, a ligação da 
vancomicina. Essa alteração é codificada pelo gene vanA, pre- 
sente em um plasmídeo. Em 1988, os primeiros isolados de 
Enterococcus faecium e Enterococcus faecalis resistentes à van- 
comicina foram descritos na literatura. A resistência à vanco- 
micina é mais comum no E. faecium, mas ocorre, e é cada vez 
mais frequente, também em E. faecalis. 

Os enterococos são intrinsecamente resistentes as cefalos- 
porinas e as penicilinas antiestafilocócicas (oxacilina, nafcili- 
na, meticilina). Os aminoglicosídeos também não devem ser 
usados, em monoterapia, nas infecções enterocócicas em con- 
sequência da resistência intrínseca de baixo grau. Se não hou- 
ver resistência de alto grau, essa classe pode ser utilizada com 
o objetivo de sinergismo com a ampicilina ou a vancomicina. 
No entanto, os VRE são frequentemente resistentes também a 
ampicilina. Assim, em muitos casos de infecções por VRE, há 
opções terapêuticas muito raras, constituídas quase só por no- 
vos antimicrobianos, como a linezolida e a daptomicina. 


Staphylococcus aureus resistentes a oxacilina 
(MRSA) 

A resistência a oxacilina no S. aureus é codificada por um gene 
cromossômico denominado mecA, que é responsável pela sin- 
tese de proteinas ligadoras de penicilina (PBP) mutantes, com 
baixa afinidade pelos betalactâmicos, as chamadas PBP2a ou 
PBP2. O mecA faz parte de uma ilha genômica de resistência, 
o SCCmec (staphylococcal cassette chromosome mec), que 
pode conter também genes de resistência a outros antimicro- 
bianos. 
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A resistência fenotípica a oxacilina é extremamente variá- 
vel e depende da expressão do gene mecA. De toda população 
bacteriana heterogeneamente resistente, todas as células car- 
regam o gene mecA, marcador genotípico da resistência, mas 
nem todas expressam fenotipicamente a resistência da mes- 
ma forma. A heterorresistência pode ter implicações clínicas, 
já que cepas inicialmente sensíveis in vitro podem se tornar re- 
sistentes durante o tratamento, por serem mecA-positivas. 

A primeira cepa de MRSA foi descrita em 1961. Desde então 
houve disseminação em hospitais distribuídos por todo o glo- 
bo. Durante décadas, as infecções por MRSA estavam restritas 
a pacientes com fatores de risco para infecções relacionadas à 
assistência a saúde, mas a partir dos anos 1990 começaram os 
relatos de infecções por MRSA associados à comunidade 
(community-associated methicillin-resistant Staphylococcus 
aureus — CA-MRSA). Essas infecções ocorriam em pacientes 
sem fatores de risco identificáveis para aquisição de MRSA, ou 
seja, não tinham contato frequente, direto ou indireto com 
serviço de saúde que pudesse explicar a infecção por MRSA 
associado a assistência a saúde (health-care associated methi- 
cillin-resistant Staphylococcus aureus - HCA-MRSA). Os CA- 
-MRSA ja foram descritos em varias regides do globo, entre 
elas o Brasil, e podem causar infecções por vezes graves, in- 
cluindo pneumonias necrosantes. Essa virulência exacerbada 
têm sido associada à produção frequente por essas cepas da 
leucocidina de Panton-Valentine (PVL). No entanto, parece 
haver outros fatores que contribuem para essa virulência e é 
possível que a PVL seja apenas um marcador em algumas si- 
tuações clínicas. 

Além da produção de PVL, outra diferença é que os HCA- 
-MRSA, em geral, carregam SCCmec dos tipos I, II ou III, en- 
quanto os CA-MRSA tem SCCmec tipicamente do tipo IV ou V. 
Os diversos tipos de SCCmec codificam diferentes perfis feno- 
típicos de resistência. Enquanto os clones associados a comu- 
nidade tendem a ser resistentes apenas aos betalactâmicos e 
aos macrolídeos, mantendo, em geral, sensibilidade a diversos 
antimicrobianos, como a clindamicina e o sulfametoxazol-tri- 
metoprim, os clones relacionados a assistência à saúde ten- 
dem a ser, por outro lado, multirresistentes, mantendo sensi- 
bilidade, muitas vezes, apenas para os glicopeptídios 
(vancomicina, teicoplanina) e alguns novos antimicrobianos. 

Cabe lembrar que esses clones que carregam SCCmec do 
tipo IV (e, portanto, geneticamente CA-MRSA) têm sido rela- 
tados também como causa frequente de infecções relaciona- 
das a assistência à saúde (epidemiologicamente HCA-MRSA), 
o que tem motivado inclusive discussões acerca da nomencla- 
tura, além de demonstrar que esses novos clones estão substi- 
tuindo os anteriores como causa de colonização e infecção, 
mesmo no ambiente hospitalar. 


Staphylococcus aureus resistentes 

à vancomicina (VISA/VRSA) 

Em 1996 foi identificado no Japão o primeiro isolado de S. au- 
reus com resistência intermediária à vancomicina (vancomy- 
cin-intermediate Staphylococcus aureus - VISA) e, em 2002, 
nos EUA, o primeiro S. aureus com resistência plena à vanco- 
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micina (vancomycin-resistant Staphylococcus aureus - VRSA), 
com mecanismos de resistência distintos. A resistência inter- 
mediária não tem um gene determinante específico e decorre 
de várias alterações celulares concomitantes, sendo a princi- 
pal delas o espessamento da parede celular. Já a resistência 
plena é codificada pelo gene vanA, que determina a substitui- 
ção da terminação D-ala-D-ala dos peptídios precursores da 
parede celular (sítio de ligação da vancomicina) por D-ala-D- 
-lac, impedindo, assim, a ligação da vancomicina. 

Tem sido notada, em alguns centros, uma tendência de au- 
mento gradual das concentrações inibitórias mínimas (CIM) 
de vancomicina para S. aureus. A esse fenômeno conferiu-se o 
nome de MIC creep. É importante lembrar que ele não tem sido 
descrito de forma universal; que há também relatos de estabili- 
dade e até de redução gradual das CIM. Além disso, é impor- 
tante notar que as infecções causadas por S. aureus com maio- 
res CIM, mesmo aquelas < 2 mg/L, classificadas pelos critérios 
atuais como sensíveis, são associadas com pior prognóstico. 

Por último, assim como ocorre com os VRE, em geral a re- 
sistência a vancomicina é acompanhada por resistência tam- 
bém a outros antimicrobianos utilizados habitualmente para 
o tratamento das infecções estafilocócicas, restando poucas 
opções terapêuticas, constituídas principalmente por algu- 
mas novas opções, como a linezolida e a daptomicina. 


Papel do laboratório de microbiologia clínica 
no controle das infecções relacionadas à 
assistência à saúde 

Identificação microbiana e testes de 
suscetibilidade aos antimicrobianos 

A realização de testes de identificação microbiana e de susceti- 
bilidade aos antimicrobianos, manuais ou automatizados, fe- 
notípicos ou genotípicos, de forma rápida e acurada, é vital 
para que a terapia antimicrobiana ideal seja prontamente ins- 
tituída. Diversos estudos demonstram redução de morbidade, 
mortalidade e custos hospitalares, quando os resultados labo- 
ratoriais microbiológicos são informados ao clínico mais pre- 
cocemente. Esses resultados não se referem apenas ao uso de 
ferramentas moleculares mais caras e mais complexas. A in- 
formação mais precoce sobre resultado da coloração de Gram, 
por exemplo, pode mudar o prognóstico. 


Vigilância de surtos 

O próprio laboratório de microbiologia clínica pode verificar e 
detectar padrões nas taxas de isolamento de determinado 
agente microbiano ou perfil de resistência em diferentes uni- 
dades do hospital, fornecendo, à equipe de controle de infec- 
ção hospitalar, informações importantes que podem facilitar o 
reconhecimento de surtos mais precocemente. 

Detecção de portadores 

Essa vigilância também pode ser feita de forma ativa, detec- 
tando portadores de bactérias multirresistentes. Embora as 
evidências disponíveis na literatura não sejam suficientes 
para recomendar screening rotineiro para Gram-negativos, 
para VRE e, principalmente, para MRSA, a detecção ativa de 
portadores mostra-se, em algumas situações, custo-benéfica. 


Para detecção laboratorial podem ser utilizados métodos 
fenotípicos, com meios de cultura convencionais ou seletivos, 
e métodos moleculares. O uso de meios seletivos, incluindo os 
cromogênicos, e de métodos moleculares, contribui para re- 
sultados mais rápidos e, muitas vezes, mais acurados. 


Uso racional de antimicrobianos 

Dados atuais e confiáveis sobre os perfis de suscetibilidade e 
taxas de resistência dos principais patógenos circulantes no 
hospital podem auxiliar na instituição da terapêutica empírica 
mais adequada. Além disso, como já exposto anteriormente, 
em cada paciente, resultados rápidos e acurados dos testes de 
suscetibilidade têm grande relevância clínica. Diversos estu- 
dos já demonstraram que a introdução da terapêutica adequa- 
da mais precocemente (mesmo 24 horas mais cedo) pode di- 
minuir morbidade e mortalidade. 


Participação na CCIH 

É vital que na comissão de controle de infecção hospitalar 
(CCIH) participe um representante (preferencialmente o mé- 
dico responsável) do laboratório de microbiologia clínica. Essa 
participação pode assegurar o contato rotineiro mais frequen- 
te entre as equipes clínicas e laboratoriais, facilitando as dis- 
cussões diárias sobre interpretação dos resultados laborato- 
riais à luz dos dados clínicos de cada paciente, assim como as 
decisões conjuntas de cunho mais epidemiológico. 


Educação 

O ensino da microbiologia com ênfase clínico nos cursos da 
graduação a pós-graduação na area da saúde permite incutir 
precocemente nos profissionais em formação conceitos extre- 
mamente importantes para a prevenção e o controle das infec- 
ções relacionadas a assistência a saúde, incluindo lavagem de 
mãos e uso racional de antimicrobianos, por exemplo. 


Desenvolvimento e validação de novos 
métodos 

É inegável a contribuição dos novos métodos, sobretudo mo- 
leculares, para prevenção e controle das infecções relaciona- 
das à assistência à saúde. Esses testes têm tido ainda mais 
avanços nos últimos anos, oferecendo mais rapidez e a possi- 
bilidade cada vez mais frequente de realização point-of-care 
(remotamente). O laboratório de microbiologia pode e deve 
participar do desenvolvimento desses métodos desde a con- 
cepção até a validação na rotina clínica. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender o contexto do controle de bactérias 
multirresistentes, considerando que a expressão 
"infecção hospitalar” cedeu lugar ao conceito de 
“infecção relacionada à assistência à saúde”, que se 
refere às infecções de pacientes intra ou extra- 
hospitalares, que foram submetidos a exames, 
medicamentos, ou tratamentos relacionados a saúde, 
seja em domicílio, clínicas, laboratórios ou hospitais. 


Saber que uma bactéria é resistente a um determinado 


antibiótico quando o germe é capaz de crescer in vitro 
na presença da concentração inibitória que esta droga 
atinge no sangue. 

Entender os mecanismos de disseminação da 
resistência bacteriana, como a transmissão pelas mãos 
do profissional, uso de antibiótico que pode reduzir a 
flora bacteriana normal, reservatórios de cepas 
resistentes em materiais médico-hospitalares, baixa 


adesão às normas de controle da resistência bacteriana. 


Conhecer a importância da higienização das mãos, do 
controle rigoroso do uso de antimicrobianos e dos 
cuidados com os procedimentos invasivos realizados 
no cenário hospitalar. 

Saber da importância relativa à prática das normas de 
precaução e isolamento, que consistem em várias 
ações, entre as quais as chamadas precaução padrão, a 
precaução de contato, a precaução para gotículas e a 
precaução para aerossóis. 


Conhecer os principais mecanismos da multirresistência 


bacteriana que ocorre nos germes Gram-negativos 
(nas cepas que produzem as belactamases ou as 
carbapenemases) e nos Gram-positivos, como o 
enterococo resistente à vancomicina, o Staphylococcus 
aureus resistente a oxacilina (MRSA) e o 
Staphylococcus aureus resistentes à vancomicina 
(VISA/VRSA). 

Entender que a realização de testes de identificação 
microbiana e de suscetibilidade aos antimicrobianos, 
manuais ou automatizados, fenotípicos ou genotípicos, 
de forma rápida e acurada, é vital para que a terapia 
antimicrobiana ideal seja prontamente instituída. 
Assimilar os princípios sólidos em que se baseiam as 
normas concebidas para a redução da multirresistência 
bacteriana e a importância de se incutir precocemente 
nos profissionais em formação os conceitos 
extremamente importantes para a prevenção e o 
controle das infecções relacionadas à assistência à 
saúde. 
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VÍRUS VARICELA ZÓSTER 


Adriana Blanco 
Jandrei Rogério Markus 


introdução 

A família Herpesviridae, subfamília Alfa-herpesvírus, é com- 
posta por vírus citolíticos e neurotrópicos, de crescimento rá- 
pido e que tendem a permanecer em latência nos gânglios sen- 
sitivos durante toda a vida.'® Assim como os virus Herpes 
simplex (VHS) tipos 1 e 2, o virus Varicella zoster (VVZ) causa 
reagudização quando ocorre a queda da imunidade do indivi- 
duo por inúmeros fatores, como neoplasias, infecção pelo HIV, 
uso de corticoterapia e demais imunossupressores, entre ou- 
tros.>”® 


Virus herpes simples tipos 1 e 2 

As infecções pelos VHS tipos 1 e 2 estão entre as mais comuns 
em todo o mundo. Classicamente, o tipo 1 é associado com in- 
fecções na face, e o tipo 2, na região genital. O genoma DNA 
dos herpes simples 1 e 2 apresenta uma semelhança de aproxi- 
madamente 50%, mas ambos apresentam sequências pró- 
prias de proteinas que diferenciam um do outro.>°*"° 


Epidemiologia 

Grande parte da população é infectada, mas a maioria dos in- 
divíduos que adquire os vírus tipos 1 e 2 não apresenta mani- 
festações clínicas importantes, tanto na primoinfecção como 
nas recidivas. As infecções neonatais são mais frequentes por 
VHS tipo 2, enquanto o VHS tipo 1 atinge a maioria da popula- 
ção na infância. Acredita-se que de 20 a 40% das crianças se- 
jam soropositivas até os 5 anos de idade para o tipo 1, com um 
aumento de 1 a 2% ao ano atingindo 70 a 90% dos indivíduos 
na idade adulta. O VHS tipo 2 apresenta maior variabilidade 
na sua prevalência, que muda conforme país, região, sexo, ida- 
de e fatores relacionados à atividade sexual. Dessa forma, 
existe um aumento da prevalência a partir da adolescência, 
demonstrando-se que atinge de 20 a 60% dos adultos, e apre- 
senta maior prevalência em mulheres e indivíduos com múlti- 
plos parceiros sexuais.>**º 


Transmissão 

Os virus são transmitidos por secreções orais e genitais, o que 
pode ocorrer mesmo quando os indivíduos estão assintomáti- 
cos. Como são instáveis no meio ambiente, os vírus necessitam 
de contato entre mucosas e/ou pele. Esse contato íntimo nor- 
malmente ocorre por meio do beijo ou de relações sexuais. Pa- 
cientes queimados, com dermatite da área de fralda ou com der- 
matite atópica também apresentam maior taxa de infecção. 
Crianças podem apresentar panarício herpético quando têm pri- 
moinfecção com gengivoestomatite herpética e levam a mão ou 
os dedos na boca, inoculando o vírus. Na criança, são comuns as 
lesões nos locais em que é beijada, como a face. No neonato, 4% 
das transmissões ocorrem intraútero e 10%, após o nascimento, 
sendo o VHS 2 0 agente causador mais frequente.>S*º 


Patogênese 
Ambos os VHS apresentam tropismo por células de origem ecto- 
dérmica, o que inclui as células da pele e do sistema nervoso. O 
período de incubação na primoinfecção é de 2 a 20 dias. Os VHS 
1 e 2 provocam alterações celulares com o aumento do citoplas- 
ma e alterações nucleares com a formação de células gigantes 
por meio da fusão das células infectadas. Ocorre ainda resposta 
inflamatória local com aumento de volume intercelular, que é 
responsável pelo edema e a formação de vesículas. As lesões 
agrupam-se em forma de cacho sobre uma base eritematosa, de 
aparência bem característica, na forma de pústulas, que se rom- 
pem e formam crostas. Nas mucosas, as vesículas são transitó- 
rias e evoluem rapidamente para ulcerações dolorosas.>*** 
Ambos os virus atingem os neurônios nos gânglios senso- 
riais por mecanismos ainda nao esclarecidos e provocam um 
estado de latência. Durante esse período, o vírus realiza repli- 
cações ocasionais com liberação de novos vírus, mesmo o in- 
divíduo estando assintomático. A reativação sintomática, 
com formação de novas lesões, é desencadeada por estímulos 
naturais e iatrogênicos que reduzam a imunidade, além de al- 


terações endócrinas (menstruação) ou causas exógenas, como 
trauma, estresse ou exposição ao sol.>º!º 


Manifestações clínicas 

Pessoas infectadas pelo VHS podem ou não desenvolver doen- 
ca. Manifestações como a paralisia de Bell e o eritema multi- 
forme são associadas as infecções pelos VHS. As lesões vesi- 
culares do herpes evoluem para pústulas e crostas com 
recuperação em 7 a 10 dias. As manifestações clínicas, para 
melhor entendimento, serão divididas em infecção primária, 
infecção recorrente, herpes neonatal, encefalite herpética e 
herpes disseminado.?>81º 


Infecção primária 

É a infecção que ocorre em indivíduos soronegativos e fre- 
quentemente é assintomática ou subclínica. Quando sintomá- 
tica, as lesões tendem a ser piores que as infecções recorrentes. 
Em crianças, a infecção primária mais frequente é a gengivoes- 
tomatite herpética, com formação de vesículas /ulcerações na 
cavidade oral, dificuldade importante para se alimentar, sali- 
vação, febre e mal-estar geral. As lesões surgem até o 5º dia e a 
recuperação pode levar mais de 2 semanas. O diferencial entre 
a gengivoestomatite (região anterior da cavidade oral) e a her- 
pangina (ulcerações na região da faringe) é a localização das 
lesões. As infecções na região genital, raras em crianças, ten- 
dem a ser mais sintomáticas que as da região facial /oral.°"° 


Infecção recorrente 

Os vírus permanecem nos gânglios nervosos em estado de la- 
tência. Constantemente são liberados novos vírus que podem 
desencadear recorrência de lesões, normalmente mais bran- 
das que o quadro inicial. O surgimento das lesões típicas de 
herpes, com pequenos grupos de lesões vesiculares agrupadas 
com base ou halo eritematoso, confirma o diagnóstico. As le- 
sões surgem sem comprometimento sistêmico. Alguns pa- 
cientes apresentam sintomas prodrômicos como sensibilida- 
de, ardência ou prurido local. O herpes labial tende a ser 
recorrente em 30 a 50% dos indivíduos, enquanto o herpes ge- 
nital muda conforme o tipo do vírus herpes. No tipo 1, a recor- 
rência estimada é de 50%, enquanto o tipo 2 atinge até 95% 
dos indivíduos. Em alguns pacientes, pode ocorrer paralisia de 
nervos cranianos associada ou não as erupções recidivantes. 
Alguns pacientes apresentam nevralgia precedendo cada nova 
infecção. A lesões recidivantes em regiões próximas aos olhos 
ou pálpebras devem ser avaliadas por oftalmologistas.>*º 


Herpes neonatal 

Incide em 1/50.000 nascimentos no Reino Unido e 8 a 
60/100.000 nascimentos nos EUA. A presença de herpes ge- 
nital ou a história materna da doença deve alertar o pediatra, 
porém são ausentes em 20% dos casos. A infecção neonatal 
exibe 3 formas de apresentação: forma disseminada com ou 
sem envolvimento do sistema nervoso central (SNC), que cor- 
responde a 25% dos casos; infecção no SNC, com 30% dos ca- 
sos; infecção em pele, olhos ou cavidade oral com o restante 
dos casos.>*!º 
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A infecção neonatal por herpes congênita ou adquirida in- 
traútero é a menos frequente e apresenta-se clinicamente com 
a tríade clássica lesões cutâneas, alterações no sistema nervo- 
so e lesões oculares em 1/3 dos pacientes. Na forma congênita, 
ocorre envolvimento do sistema nervoso ao nascimento em 
2/3 dos pacientes, que podem evoluir para óbito ou sequelas 
como microcefalia, calcificações e danos neurológicos. 

As infecções adquiridas durante ou após o parto asseme- 
lham-se a uma sepse bacteriana com alteração do estado geral 
e da temperatura, letargia, recusa alimentar, cianose e altera- 
ções respiratórias, sendo necessário um alto grau de suspeição 
para o diagnóstico. Os recém-nascidos podem apresentar alte- 
rações de pele ou mucosas características, além de convulsões 
e líquido cefalorraquidiano (LCR) com pleiocitose mononu- 
clear. O diagnóstico precoce das lesões localizadas associado 
ao tratamento antes da disseminação do vírus tem reduzido o 
número de casos graves, mas o VHS ainda é uma importante 
causa de morbidade e mortalidade neonatal.>”!º 


Encefalite herpética 

O VHS é um dos principais agentes causadores de encefalite 
atualmente. Nos EUA, atinge 2 a 5% dos casos. Observou-se 
um aumento relativo após a introdução da vacina tetra viral 
(sarampo, caxumba, rubéola e varicela - SCRV). A gravidade 
da encefalite herpética é demonstrada pela letalidade de 70% 
dos pacientes não tratados e pelos que sobrevivem com seque- 
las neurológicas permanentes após a infecção. Tipicamente, o 
VHS 1 é o causador das encefalites, porém, no período neona- 
tal, o VHS 2 pode assumir papel importante. 

Os sintomas são agudos, com febre, cefaleia, mal-estar e ir- 
ritabilidade, além de sinais inespecíficos por 1 até 7 dias. Eles 
progridem para sinais e sintomas do SNC em 3 a 7 dias, que 
evoluem para coma e óbito. A doença pode apresentar uma 
fase inicial de melhora com posterior piora rápida. Os achados 
clínicos mais frequentes nas encefalites herpéticas são altera- 
ções do nível de consciência, perda de memória, alterações de 
personalidade, disfasia, convulsões e paralisias. O LCR revela 
pleiocitose na maioria das vezes, com mais de 50 leucócitos e 
com percentual de linfócitos superior a 60%, sendo que LCR 
coletado precocemente pode demonstrar neutrofilia. Observa- 
-se, ainda, aumento de proteinas e redução da glicose. Um dos 
exames neurológicos que mais auxilia no diagnóstico é a ele- 
troencefalografia, que apresenta alterações típicas. A tomo- 
grafia computadorizada (TC) de crânio e a ressonância mag- 
nética (RM) podem auxiliar, pela evidência de anormalidades 
focais, principalmente na região temporal, que são típicas das 
encefalites herpéticas. A reação em cadeia de polimerase 
(PGR) para herpes do LCR apresenta alta sensibilidade e espe- 
cificidade, e sua utilização é recomendada, porém um resulta- 
do de PCR negativo não exclui o diagnóstico. 


Herpes disseminado 

O herpes disseminado, eczema herpético ou erupção variceli- 
forme de Kaposi é, na maioria das vezes, ocasionado pelo VHS 
tipo 1 e atinge grandes porções do corpo. A doença é mais co- 
mum em pacientes com dermatite atópica ou outras doenças 
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de pele, como o pênfigo, podendo ser observada em todas as 
idades, com predomínio entre a 2? e a 3º década de vida. Ocor- 
re em imunocompetentes e provavelmente está associada a 
diminuição da imunidade na pele que decorre da doença de 
base, com alterações na secreção de peptídios, defensinas e 
interferon. A doença inicia-se com vesículas que evoluem 
para pústulas e crostas e surgem por toda a extensão do corpo, 
simulando um quadro de varicela. As lesões continuam apare- 
cendo por 5 a 7 dias, e a febre pode estar presente nos 3 pri- 
meiros dias. Raramente a doença pode evoluir para uma for- 
ma sistêmica com risco de óbito,” e a recorrência dessa forma 
de infecção herpética não é comum. Pela semelhança com ou- 
tros vírus herpes, recomenda-se, se possível, a coleta de mate- 
rial para avaliar a presença de VHS.>º1º 


Diagnóstico 

O diagnóstico é essencialmente clínico nas infecções de pele, 
com as lesões típicas vesiculares /pustulares agrupadas em 
cachos com o halo /base eritematoso. Nas mucosas, as vesicu- 
las raramente são visíveis, e observam-se lesões ulceradas ou 
aftas disseminadas em toda a cavidade oral, inclusive na re- 
giao anterior ou na região genital. As formas que envolvem o 
sistema nervoso necessitam de exames complementares para 
confirmar o diagnóstico.” 


Diagnóstico laboratorial 

Isolamento do vírus em cultura ou pela demonstração do DNA 
nas lesões. O material deve ser coletado do líquido das vesicu- 
las, que apresentam maior chance de positividade do que as 
crostas ou as ulcerações. O isolamento do DNA é preferível 
pela maior sensibilidade e menor custo em relação a cultura 
de tecido. O teste de Tzanck (citologia herpética) demonstra a 
presença de células gigantes com inclusões virais característi- 
cas, sendo útil para confirmar o diagnóstico, porém esse exa- 
me não diferencia entre o VHS e o vírus da varicela. As sorolo- 
gias nao são tão úteis como no caso da varicela.251º 


Tratamento 

As lesões do herpes nas mucosas ou na pele devem ser manti- 
das limpas, pois a higiene é necessária para evitar contamina- 
ção e complicação com infecção secundária bacteriana. O uso 
de aciclovir é mandatório nas formas mais graves ou dissemi- 
nadas, principalmente na forma neonatal e na encefalite, sen- 
do recomendado o esquema exposto na Tabela 1. O uso de po- 
madas de aciclovir não demonstrou eficácia no tempo de 
melhora das lesões e, por isso, não é recomendado. Nos casos 
recorrentes de herpes, recomenda-se a utilização de aciclovir 
200 mg, 1 a 5 vezes /dia, como profilaxia, o que demonstrou 
reduzir o número de episódios da doença. Publicações recen- 
tes recomendam o uso de lisina por um período de 6 meses 
como forma de profilaxia das recidivas. Estão em curso pes- 
quisas sobre vacinas para VHS 1 e 2.756820 


Vírus varicela zóster 
A varicela e o herpes zoster são duas diferentes síndromes 
clínicas que possuem o mesmo agente etiológico, o VVZ, 


também conhecido como herpes vírus humano tipo 3. A va- 
ricela é a infecção primária, enquanto o herpes zóster é a rea- 
tivacao do virus que havia permanecido latente em um gan- 
glio sensorial.! 

A associação clínica entre a varicela e o herpes zóster só foi 
reconhecida no início do século XX, quando foram demons- 
tradas semelhanças nos achados histopatológicos das lesões 
cutâneas resultantes das duas doenças. Os vírus isolados em 
pacientes com varicela e herpes zóster produziram alterações 
similares na cultura de tecidos, com o aparecimento de inclu- 
sões intranucleares eosinofilicas e células gigantes multinu- 
cleadas, sugerindo que os vírus eram biologicamente seme- 
lhantes. Posteriormente, a análise do DNA viral de um 
paciente com varicela que desenvolveu herpes zóster compro- 
vou a identidade molecular do virus.’ 

A varicela ou catapora é uma doença altamente contagiosa, 
geralmente benigna, que se caracteriza por um exantema pa- 
pulovesicular de distribuição centrípeta (cabeça e tronco) e 
com polimorfismo das lesões (mácula, pápula, vesícula e cros- 
ta). Em recém-nascidos e crianças com comprometimento 
imunológico, o quadro pode ser mais grave e potencialmente 
fatal, em virtude do comprometimento visceral da doença. 
Em adolescentes e adultos, assim como nos imunodeprimi- 
dos, a varicela pode evoluir com complicações, principalmen- 
te respiratórias. 

O herpes zóster ocorre sobretudo em adultos e caracteriza- 
-se por uma erupção papulovesiculosa dolorosa, localizada, ge- 
ralmente unilateral e restrita ao dermátomo correspondente 
ao nervo acometido pela reativação do VVZ de um ganglio 
sensitivo dorsal. Em crianças sadias, o herpes zóster ocorre 
nas que tiveram a primoinfecção pelo VVZ intraútero ou no 1º 
ano de vida, provavelmente por causa da resposta imune ima- 
tura. A incidência de herpes zóster em crianças que tiveram 
varicela antes dos 2 anos de idade é 5 vezes maior do que as 
que tiveram varicela posteriormente. A ocorrência de varicela 
zoster após a vacinação contra o VVZ ja foi relatada. A redução 
dos casos de varicela em paises que adotaram a vacinação e o 
aumento do número de casos de herpes zóster também foram 
descritos, mas ainda não está estabelecido de forma clara se 

esse aumento está relacionado a vacina.! 


Epidemiologia 

A varicela é uma doença altamente contagiosa, atingindo até 
90% das pessoas suscetíveis após a exposição. Endêmica, 
ocorrem epidemias no final do inverno e início da primavera, 
mas casos esporádicos podem ocorrer no início do verão e fi- 
nal do outono. A faixa etária mais acometida vai desde o nas- 
cimento até a 2º década de vida, concentrando 90% dos casos. 
Mais da metade deles ocorrem entre 5 e 9 anos de idade.” En- 
tretanto, a incidência de complicações é relativamente maior 
em crianças menores de 1 ano de idade e adultos. 

Após a introdução da vacina nos EUA, ocorreu redução de 
mais de 70% dos casos. No Brasil, foi introduzida recentemen- 
te no calendário vacinal, entretanto, é dificil definir sua inci- 
dência, já que a varicela não é uma doença de notificação com- 
pulsoria.° 


O VVZ só é encontrado na espécie humana. A infecção 
ocorre quando o vírus entra em contato com a mucosa do trato 
respiratório superior ou com a conjuntiva. A transmissão pes- 
soa a pessoa ocorre por via aérea e a partir de contato direto 
com pacientes com lesões vesiculares contendo o VVZ. Não 
ha nenhuma evidência de propagação do VVZ a partir de fô- 
mites, já que o vírus é extremamente instável e não é capaz de 
sobreviver por longos períodos no meio ambiente. 

O período de incubação da varicela varia de 10 a 21 dias, 
mas, na maioria dos casos, esse intervalo fica entre 14 e 16 dias. 
Em pacientes que fizeram uso de imunização passiva, o perio- 
do pode prolongar-se até 28 dias; já nos pacientes imunode- 
primidos, esse período pode ser reduzido.'» 

Após a infecção, há imunidade por toda a vida, sendo mui- 
to raros novos episódios após outra exposição. 

O herpes zóster decorre da reativação do VVZ, predomi- 
nantemente em adultos e em pacientes imunodeprimidos de 
qualquer idade. A incidência do quadro aumenta a medida 
que aumenta a idade. Até o momento, não foi comprovada a 
ocorrência do quadro clínico de herpes zóster como manifes- 
tação da infecção primária pelo VVZ."*° 


Patogênese 

Após o primeiro contato com o VVZ, ocorre replicação viral 
nas células epiteliais da mucosa do trato respiratório superior, 
seguida de disseminação hematogênica e linfática. Os vírus, 
então, são fagocitados por células do sistema reticuloendote- 
lial, resultando na viremia.° 

Os surtos de aparecimento das lesões cutaneomucosas 
ocorrem na 1º semana de doença, caracterizando o exantema 
papulovesicular disseminado. A viremia pode ser detectada 5 
dias antes do rash e até 4 dias após, porém, nos linfócitos T, 
pode ser observada a presença do vírus até 10 dias antes do 
rash e 7 dias após. Nos casos de herpes zóster, também se ob- 
serva essa viremia sanguinea e na saliva, que pode durar se- 
manas, sendo um método auxiliar nos casos duvidosos. Epi- 
sódios de viremia transitória são descritos em pacientes 
higidos após a varicela mesmo em imunocompetentes.*°*" 

Na varicela sem complicações, foram encontradas elevações 
nos títulos de aminotransferases, sugerindo acometimento vis- 
ceral do VVZ, assim como ocorre em outras viroses. Em pacien- 
tes imunodeprimidos, observam-se lesões viscerais frequentes, 
associadas a uma progressão mais grave da doença.!2*é 

O mecanismo responsável pela reativação do VVZ nos ca- 
sos de herpes zóster ainda não foi totalmente esclarecido, po- 
rém a associação com o aumento da idade e imunossupressão 
demonstra relação direta entre a reativação e a alteração na 
imunidade. Ainda assim, vários casos ocorrem em pessoas hi- 
gidas e mesmo em crianças saudáveis sem qualquer alteração 
em sua imunidade.” 


Manifestações clínicas da varicela 

Após o período de incubação, pode ocorrer um período pro- 
drômico com duração de 1 a 2 dias, caracterizado pelo apareci- 
mento de febre, mal-estar e sintomas inespecíficos. Nas crian- 
ças, esse período prodrômico geralmente não ocorre, e a 
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doença manifesta-se com quadro de febre concomitante ao 
aparecimento do exantema.”* 

O exantema é caracteristicamente centrípeto: inicia-se em 
face e couro cabeludo, dissemina-se rapidamente para o tron- 
co, com menor acometimento das extremidades. As lesões 
iniciais são máculas eritematosas que evoluem em 8 a 48 ho- 
ras, progredindo para vesículas e crostas.» 

O aparecimento das lesões em surtos e a rápida evolução 
conferem o pleomorfismo regional característico da doença, 
isto é, a presença de lesões em todos os estágios (mácula, pá- 
pula, vesícula, pústula e crosta) em determinada parte do cor- 
po.’ 

Nos casos habituais de varicela, ocorrem de 3 a 5 surtos de 
lesões, um por dia. Após intervalo variável de 5 a 20 dias, de- 
pendendo da profundidade das lesões, as crostas despren- 
dem-se e caem, deixando uma cicatriz superficial. Cicatrizes 
profundas podem ocorrer quando as lesões são infectadas ou 
as crostas são removidas precocemente." 

Nos casos muito leves, pode haver apenas poucas lesões, 
contrapondo-se a casos exuberantes, com mais de 5 surtos 
durante 1 semana e que apresentam um número incontável de 
lesões. Esse fato ocorre principalmente em adultos e nos casos 
secundários de contágio intradomiciliar, nos quais a doença 
tende a ser mais agressiva.”* 

É frequente o aparecimento de lesões em mucosas, princi- 
palmente no palato e na mucosa vulvovaginal, podendo aco- 
menter também pálpebras e faringe, sendo um dado clínico 
importante no diagnóstico diferencial com prurigo estrófulo, 
que não apresenta lesões em mucosas.”° 

A febre é proporcional à intensidade do exantema e está 
presente enquanto surgem novas lesões. O prurido é um sinto- 
ma característico e pode ser intenso e desconfortável, impe- 
dindo o repouso do paciente.! 


Manifestações clínicas do herpes zóster 

A localização das lesões é o padrão mais característico do her- 
pes zóster, sendo geralmente unilateral (em poucos casos, 
pode cruzar a linha média) e restrito à área do dermátomo 
inervada pelo gânglio sensitivo no qual o VVZ reativou. Na 
criança, ao contrário do adulto, a dor é um sintoma menos fre- 
quente do zóster, sendo o prurido mais importante que a dor. 
A neuralgia pós-herpética é rara em crianças.» 

Sintomas gerais e inespecificos, como cefaleia, mal-estar, 
febre e naúseas, podem preceder o aparecimento das lesões. 
Parestesias e dor podem ocorrer 4 a 5 dias antes do apareci- 
mento das lesões cutâneas e podem simular quadros como 
apendicite, cólica nefrética e pancreatite. Surtos de lesões 
podem aparecer durante 1 semana, levando 2 a 4 dias para a 
progressão do estágio de pápula à pustula.° 

No início do quadro, não se pode prever o grau de intensi- 
dade da doença pela clínica e, portanto, a sua duração. Geral- 
mente a erupção é constituída por lesões eritematosas isola- 
das, de coloração vermelho-viva ou violácea, ligeiramente 
salientes, que evoluem para vesículas dispostas em cachos, 
distribuindo-se de forma alongada, em placas com limites ir- 
regulares, mas bem delimitados. Nas infecções benignas, as 
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lesões não ultrapassam essa fase e desaparecem em poucos 
dias. Quando a infecção é intensa, novas lesões continuam a 
aparecer por diversos dias no dermátomo acometido. Pode 
ocorrer dor intensa, infarto ganglionar e lesões necroticas.'** 


Complicações da infecção pelo VVZ 

De menor gravidade em crianças saudáveis, a varicela apre- 
senta um alto índice de complicações em grupos de risco, 
como neoplasias, imunocomprometidos, gestantes e recém- 
-nascidos. A complicação mais frequente da varicela é a infec- 
ção bacteriana secundaria das lesões cutâneas.” Os agentes 
etiológicos prevalentes são: Staphylococcus aureus e Strepto- 
coccus pyogenes, que penetram através das lesões e produzem, 
na pele, infecções tipo impetigo, celulite, erisipela e abscesso. 
Suspeita-se da infecção secundária quando a febre persiste 
por mais de 3 dias ou ressurge após um período afebril, ou ha 
sinais de dor e de processo inflamatório localizado em alguma 
região da pele.º Nas crianças imunossuprimidas ou com doen- 
ça cutânea prévia (eczemas, queimaduras), as lesões podem 
ser mais graves, com fasciite necrotizante (na região genital 
caracterizando a sindrome de Fournier), varicela hemorrágica 
ou púrpura fulminante. 

As complicações envolvendo o SNC são a 2º mais frequente 
da varicela e incluem meningite asséptica, encefalite, mielite 
transversa, sindrome de Guillain-Barré, sindrome de Reye e 
neuropatia periférica. O VVZ pode invadir o SNC em três pe- 
riodos: no momento da viremia primária (cerca de 10 dias an- 
tes do exantema), na viremia secundaria (no inicio do exante- 
ma) e no período final da doença cutânea, por depósito de 
imunocomplexos principalmente em região cerebelar. Dessa 
forma, os sinais e sintomas do comprometimento neurológico 
podem aparecer precocemente, no período de incubação até 
10 a 12 dias após o início do exantema.*"8 

A encefalite da varicela ocorre em duas formas: cerebelar, 
que se manifesta por ataxia, correspondendo a maioria dos ca- 
sos em crianças e com boa evolução; e a cerebral difusa, que é 
mais comum em adultos e se associa a alta mortalidade. A ata- 
xia cerebelar ocorre em 1/4.000 casos de varicela e manifesta- 
-se entre 10 dias antes até 21 dias depois de iniciado o exante- 
ma. Frequentemente, ocorre no final da 1º semana de doença, 
com cefaleia, vômitos, ataxia, nistagmo, tremores, vertigens, 
febre e sinais de irritação meningea. Seu curso costuma ser au- 
tolimitado, com recuperação entre 1 e 3 semanas. A maioria 
dos pacientes recupera-se sem sequelas, entretanto, alguns 
casos podem apresentar disfunções cognitivas, alterações de 
comportamento e hipoacusia. A forma cerebral difusa tem iní- 
cio mais precoce (2º ou 3º dias do exantema) e de modo súbito, 
com alterações sensoriais, convulsões, sinais neurológicos fo- 
cais, edema cerebral e coma, sendo a mortalidade estimada 
em 35%, e cerca de 15% dos sobreviventes podem apresentar 
sequelas. 

A sindrome de Reye é uma encefalopatia aguda não infla- 
matória associada à degeneração gordurosa hepática que 
ocorre quase exclusivamente em crianças. A etiologia da sin- 
drome é desconhecida. Sugere-se etiologia pós-infecciosa, 
geralmente pelo vírus da gripe ou da varicela. O uso de salici- 


latos durante a doença aumenta o risco para o desenvolvi- 
mento da sindrome. Os sintomas da sindrome de Reye ini- 
ciam-se nos últimos dias do exantema da varicela e incluem 
vômitos seguidos de letargia, confusão, irritabilidade, agressi- 
vidade e convulsões. Acompanham os sinais e sintomas neu- 
rológicos: hepatomegalia, aumento das aminotransferases 
séricas e níveis elevados de amônia. Em geral, não ocorre fe- 
bre ou icterícia, e o exame liquórico é normal. A mortalidade 
atingiu 80% nos primeiros casos descritos, mas atualmente 
não ultrapassa 30%.” 

A pneumonia como complicação da varicela pode ser viral 
ou bacteriana, sendo a primeira mais comum no adulto e a úl- 
tima, na criança. A pneumonia bacteriana é a 2? causa de in- 
ternação das crianças com varicela no Brasil. Os sintomas ca- 
racterizam-se por febre persistente após os 3 dias iniciais do 
exantema, tosse e dispneia. Embora a maioria dos casos tenha 
evolução benigna, é a principal causa de óbito em crianças, 
por conta de sua frequência.” Geralmente, os sintomas respi- 
ratórios aparecem de 1 a 6 dias após o aparecimento de exan- 
tema. A ausculta pulmonar é pobre, e o padrão radiológico 
mais frequente é o infiltrado intersticial bilateral, com predo- 
minio em bases e/ou região peri-hilar. O derrame pleural e as 
adenopatias mediastinais são pouco frequentes.” 

Outras complicações da varicela, embora menos frequen- 
tes, também podem estar presentes, como otite média aguda, 
bacteriemia, osteomielite, artrite séptica, septicemia, endo- 
cardite, fasciite necrotizante, glomerulonefrite, sindrome do 
choque tóxico, hepatite, miocardite, trombocitopenia e vari- 
cela hemorrágica. 


VVZ e a gravidez 

Infecção primária por varicela até o 2º trimestre de gravidez 
pode aumentar o risco de sindrome de varicela congênita em 
0,5 a 1,5% sobre o risco basal de malformações congênitas gra- 
ves. A infecção no 3º trimestre pode conduzir a pneumonia 
materna, que pode ser letal se não tratada adequadamente. Ao 
contrário da infecção primária na gravidez, não estão descritas 
complicações fetais pelo herpes zóster, exceto na sua forma 
disseminada. 

Em países desenvolvidos, a varicela é rara durante a gravi- 
dez, já que mais de 90% das mulheres em idade fértil têm an- 
ticorpos da classe IgG contra o vírus. Apesar da baixa incidên- 
cia, os casos de varicela na gestação sao de grande importância, 
pela maior gravidade da doença em adultos e pelo impacto so- 
bre o feto e o recém-nascido.” 

A infecção intrauterina pode ocorrer em qualquer fase da 
gestação. A transmissão do vírus para o feto ocorre por propa- 
gação transplacentária ou por infecção ascendente a partir de 
lesões no canal de parto. As consequências fetais dependem 
do tempo da doença materna e vão desde infecção assintomá- 
tica à perda fetal, especialmente em caso de doença materna 
grave.> 


Sindrome da varicela fetal ou congênita 
A infecção por VVZ nas 20 primeiras semanas da gestação 
pode resultar em infecção intrauterina em até 1/4 dos casos. 


No entanto, a taxa de aborto espontâneo após varicela aguda 
não é maior que a taxa de aborto em mulheres grávidas sem 
varicela. As anomalias congênitas descritas como sindrome 
da varicela congênita (SVC) podem ser vistas em cerca de 12% 
dos fetos infectados. Estudos prospectivos na Europa e na 
América do Norte revelaram que a incidência de anomalias 
congênitas após a varicela materna nas primeiras 20 semanas 
de gravidez é de cerca de 1 a 2%. 

Quase 80% de todos os casos têm sido observados entre a 9º 
e a 20º semanas de gestação. Antes da 5º e depois da 24º se- 
manas de gestação, a probabilidade de SVC é extremamente 
baixa. Os sintomas clínicos característicos consistem em le- 
sões cicatriciais na pele e acometimento dos membros (hipo- 
plasia, equinovarismo, ausência ou alteração dos dedos). 
Pode haver alterações neurológicas (atrofia cortical, hidranen- 
cefalia, ileo ou bexiga neurogênica, distúrbios sensoriais) e of- 
talmológicas (coriorretinite, catarata, microftalmia, sindrome 
de Horner, nistagmo e anisocoria). Em alguns casos, essas ma- 
nifestações são achados isolados, e o paciente permanece sem 
diagnóstico até o 2º ano de vida.*810 

O diagnóstico das alterações da SVC é possível por meio de 
ultrassonografia ou RM fetal, entretanto, depende da expe- 
riência do examinador e da idade gestacional em que o exame 
é realizado. 

O diagnóstico sorológico é inconclusivo. Os dados são insu- 
ficientes para a avaliação do significado de resultados de IgM 
negativos no sangue fetal ou pesquisa do DNA viral em mate- 
rial obtido por amniocentese. Os resultados positivos não re- 
velam necessariamente o acometimento do feto, mesmo em 
crianças VVZ e PCR positivas.” 

Os recém-nascidos com SVC podem apresentar grave reflu- 
xo gastroesofágico, pneumonias aspirativas recorrentes, além 
de insuficiência respiratória decorrente de disfunção do siste- 
ma nervoso autônomo, ocorrendo o óbito em 30% dos casos 
nos primeiros meses de vida.**10 

Não há necessidade de isolamento do recém-nascido com 
SVC, pois a replicação viral ocorre provavelmente em fase pre- 
coce da gestação, nao persistindo por ocasião do nascimento.” 


Varicela de ocorrência neonatal 

A varicela materna de ocorrência dentro dos 21 dias preceden- 
tes ao parto associa-se ao aparecimento de doença neonatal 
em aproximadamente 25 a 50% dos recém-nascidos. O perío- 
do de incubação definido como o intervalo entre o início do 
exantema na mae e o início da doença no recém-nascido é de 
aproximadamente 9 a 15 dias, mais curto do que o habitual, ja 
que a infecção ocorre por via transplacentária.- A gravidade 
da doença no recém-nascido é maior quando a doença mater- 
na tiver início 5 dias antes ou 48 horas após o parto, com letali- 
dade de até 35%. Nesse caso, o RN pode apresentar varicela 
com 5 a 10 dias de vida, com alta incidência da forma dissemi- 
nada, com hemorragias e comprometimento pulmonar e he- 
patico.' A explicação para essa maior gravidade seria o fato de 
não haver tempo suficiente para a gestante formar anticorpos 
e transferi-los ao feto por via transplacentária nos 5 dias que 
precedem o parto.'* Contrastando com a aquisição transpla- 
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centária do VVZ, há pouca evidência de que a infecção adqui- 
rida no período pós-natal, definida como varicela de início 
após 10 dias de vida, seja de maior gravidade no recém-nasci- 
do quando comparada a infecção de crianças com mais idade. 

O risco de transmissão horizontal em maternidades ou ber- 
cários é aparentemente baixo, e o risco de epidemias é peque- 
no, pelo fato de a maioria da população adulta, incluindo mães 
e profissionais de saúde, ser imune à doença. Como os anti- 
corpos do tipo IgG atravessam a placenta, os recém-nascidos 
de mães imunes parecem estar pelo menos parcialmente pro- 
tegidos. Mesmo em recém-nascidos prematuros e pequenos 
para a idade gestacional, os anticorpos para VVZ podem ser 
detectados.* 


Varicela em imunodeprimidos 

Nos pacientes imunocomprometidos, a doença é quase sem- 
pre muito grave, em razao da falha da resposta celular, princi- 
pal responsável pela eliminação do vírus. Cerca de 30% das 
crianças com leucemia ou linfoma que contraem varicela e 
não recebem profilaxia ou tratamento evoluem com a forma 
hemorrágica. No final da 1º semana, as lesões passam a ser 
mais comuns nas extremidades que no tronco, e o aspecto 
das lesões pode assemelhar-se ao da varíola. Na 2? semana, 
continuam a surgir vesículas, que tendem a ser profundas, 
com base hemorrágica.” Os imunodeprimidos apresentam, 
ainda, risco de complicações viscerais: pulmões, figado, pan- 
creas e cérebro podem estar envolvidos em cerca de 30 a 50% 
dos casos.’ 

Infecções primárias pelo VVZ, recorrentes ou persistentes, 
que podem durar meses mesmo sem nova exposição, são cau- 
sas frequentes de morbidade e hospitalização dessas crian- 
ças. O herpes zoster pode ocorrer de forma disseminada nas 
crianças imunodeprimidas. Geralmente 2 a 3 dias após o apa- 
recimento das lesões localizadas, surgem vesículas no tronco 
e nas extremidades. Os órgãos internos podem ser acometidos, 
e os pacientes geralmente evoluem com quadro de pneumo- 
nia e hepatite. A encefalite por zóster ocorre, frequentemente, 
até 1 semana após o rash cutâneo. Essas formas sao muito gra- 
ves, e a mortalidade é alta.! 


Diagnóstico 

O diagnóstico da varicela é essencialmente clínico e epidemio- 
lógico. O quadro clínico clássico de exantema papulovesiculo- 
so, com polimorfismo regional, de evolução rápida, com distri- 
buição centrípeta e acometimento de mucosa oral, define o 
diagnóstico. A história quase sempre evidencia contato prévio 
com paciente com quadro de varicela.*°*"° 


Diagnóstico laboratorial 

O VVZ pode ser identificado em culturas de tecido do líquido 
vesicular coletado nos primeiros 3 dias do exantema. É pouco 
sensível, apesar de altamente especifico.” 

A detecção de antígenos virais no raspado da base de vesi- 
culas integras, por técnicas imunológicas, como a imunoflo- 
rescência direta, é altamente sensível e específica, além de rá- 
pida, e pode diferenciar o VVZ do herpes simples. 
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A PCR é o teste de escolha para demostrar a presença do ví- 
rus em líquido vesicular, secreções respiratórias, esfregaço de 
orofaringe e LCR. Este método também pode ser utilizado 
para distinguir entre o tipo selvagem e o vírus da cepa vacinal 
(genotipagem), o que pode ser especialmente útil em crianças 
imunizadas que desenvolvem o herpes zóster.? 

Os anticorpos séricos começam a aparecer alguns dias após 
a infecção e aumentam progressivamente nas 2 a 3 semanas 
seguintes. Orienta-se a realização de 2 coletas de sangue: a pri- 
meira logo após o aparecimento dos primeiros sintomas, e a 
segunda, na fase de convalescença (cerca de 10 a 14 dias de- 
pois); aumento maior que 4 vezes nos títulos de anticorpos 
confirma o diagnóstico da infecção. Na fase aguda, a doença 
também pode ser confirmada pelo achado do anticorpo espe- 
cífico da classe IgM.? 

Existem vários métodos sorológicos que podem ser utiliza- 
dos no diagnóstico da infecção pelo VVZ: imunoenzimático 
(ELISA), aglutinação de proteinas do látex (AL), imunofluo- 
rescência indireta (IFT) e anticorpo fluorescente contra antige- 
no de membrana (FAMA). A reação de fixação de complemen- 
to é inferior aos demais mencionados, pois, além de menos 
sensível, não define o estado imune de indivíduos sadios.» 


Diagnóstico diferencial 

A varicela é uma doença característica que, na sua forma clás- 
sica, é difícil ser confundida com outras patologias; apenas os 
quadros leves e frustros ou a doença no seu estágio inicial po- 
dem gerar dúvida.’ 

O diagnóstico diferencial deve ser feito com: escabiose, der- 
matite herpetiforme, herpes simples generalizado em pacien- 
tes imunodeprimidos, síndrome mao-pé-boca e urticária pa- 
pular ou prurigo estrófulo. Estas duas últimas são objetos de 
maior confusão. O prurigo estrófulo não apresenta febre nem 
lesões em mucosas, as lesões de pele apresentam distribuição 
linear e aos pares, característica do hábito alimentar do inseto 
causador. Na sindrome mão-pé-boca, as vesículas são peque- 
nas e sua localização é principalmente nas extremidades, já 
no início da doença. 

O herpes simples disseminado é uma forma de herpes com 
apresentação semelhante com varicela, devendo-se avaliar a 
história de doença de pele preexistente para auxiliar no diag- 
nostico diferencial.*°*° 

O impetigo também pode confundir, porém as lesões cuta- 
neas, além de localizadas, não aparecem em surtos, não aco- 
metem mucosa oral, não são acompanhadas de sintomas ge- 
rais e instalam-se mais frequentemente na região nasolabial e 
em áreas submetidas ao ato de coçar (autoinoculação). 


Tratamento 

A varicela e o herpes zóster são doenças autolimitadas, e são 
necessários apenas cuidados gerais destinados a evitar infec- 
ção bacteriana secundária e obter alívio dos sintomas, como 
higiene local e agentes antipruriginosos, como loção de cala- 
mina e anti-histamínicos. Na criança, é importante aparar as 
unhas, visando a reduzir as lesões por escarificações. Para o 
alívio da febre e dos sintomas gerais, pode-se usar dipirona ou 


ibuprofeno. O ácido acetilsalicílico está contraindicado, pelo 
risco aumentado de sindrome de Reye. O paracetamol pode 
ser usado, porém com cautela, pois 25% dos pacientes com 
varicela têm algum grau de lesão hepática, e as doses terapêu- 
tica e tóxica são muito proximas.'? 

A decisão de usar a terapia antiviral deve levar em conside- 
ração: características específicas do paciente, extensão da in- 
feccao e resposta inicial ao tratamento. 

A droga antiviral de primeira escolha é o aciclovir, por sua 
eficácia contra o VVZ e baixa toxicidade. O valaciclovir e o fan- 
ciclovir têm mecanismo de ação e toxicidade semelhantes ao 
aciclovir, têm boa absorção por via oral e estão sendo utiliza- 
dos com frequência para o tratamento de infecções pelo VVZ 
em adultos e adolescentes. No Brasil, apenas o aciclovir está 
liberado para crianças, porém o FDA liberou, em 2008, o uso 
de valaciclovir (20 mg/kg /dose, 3 vezes /dia por 5 dias) para 
crianças maiores de 2 anos.” 

O aciclovir oral, na dose de 20 mg/kg /dose, 4 vezes /dia 
por 5 dias, dado a crianças previamente sadias com varicela, 
com início nas primeiras 24 horas do exantema, resulta em 
discreta diminuição da duração e da intensidade da febre e do 
número e duração das lesões. Portanto, a terapia com aciclovir 
oral não é recomendada rotineiramente para crianças sadias 
com pequeno risco de complicações. O aciclovir deve ser con- 
siderado para pessoas sadias com moderado risco para doença 
grave, como as crianças com mais de 12 anos de idade, aquelas 
com doenças cutâneas ou pulmonares crônicas, as que rece- 
bem a terapia com salicilato de longo prazo ou ainda aquelas 
que recebam terapia contínua ou intermitente de corticoste- 
roides. Alguns especialistas também recomendam o uso de 
aciclovir oral para casos intradomiciliares secundários em que 
a doença geralmente é mais grave do que no caso primario.'” 

Nos pacientes imunocomprometidos, o uso do aciclovir en- 
dovenoso é indicado rotineiramente e deve ser iniciado nas pri- 
meiras 24 horas após o aparecimento do exantema. O aciclovir 
oral não deve ser usado em crianças imunocomprometidas com 
quadro de varicela, por sua baixa disponibilidade por essa via.” 

O aciclovir é classificado como categoria B na gestação, 
sendo orientada a prescrição com cautela e observação clínica. 
Dessa forma, alguns profissionais indicam o uso do aciclovir 
principalmente no 3º trimestre, pelo risco aumentado de 
pneumonia associada a varicela nessa idade gestacional? 


Profilaxia 
O isolamento de contato e aéreo é recomendado para os pacien- 
tes com varicela por um mínimo de 5 dias após o início do exan- 
tema, idealmente até que todas as lesões estejam na forma de 
crostas. Nos imunodeprimidos, esse período pode ser 1 semana 
ou mais, e esses pacientes também podem transmitir a doença 
mesmo sem lesões vesiculares visíveis. Para suscetíveis expos- 
tos, estão indicadas as precauções aéreas e de contato a partir 
do 8º dia após o contato com o caso índice até o 21º dia após o 
último dia do contato, e, naqueles que receberam a gamaglobu- 
lina hiperimune antivaricela zoster (VZIG), até 28 dias após.? 
Os neonatos de mães com varicela, caso fiquem internados, 
devem permanecer em precaução de contato e aérea durante 


Tabela 1 Recomendações para terapia antiviral? 





Antiviral Indicação Via de Idade 
administração 
Aciclovir Vírus herpes simples EV 


neonatal (VHS) 


Nascimento até 
3 meses 
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Dose recomendada 

















60 mg/kg/dia divididos em 3 doses por 14 a 21 dias 


























































































































































































































Oral 2 semanas até 300 mg/m?/dia após o término do tratamento EV, 
8 meses de vida 3 doses/dia por 6 meses 
Encefalite por VHS EV Maiores de 3 meses 30 a 45 mg/kg/dia em 3 doses por 14 a 21 dias, 
até 12 anos podendo chegar a 60 mg/kg/dia, mas com risco de 
nefrotoxicidade 
Herpes genital - Oral Maiores de 12 anos 1.000 a 1.200 mg/dia em 3 a 5 tomadas por 7 a 
primoinfecção 10 dias 
Herpes genital - Oral Menores de 12 anos 40 a 80 mg/kg/dia em 3 a 4 tomadas por 5 a 
primoinfecção 10 dias; não ultrapassar 1.000 mg 
Varicela em pacientes Oral Maiores de 2 anos 80 mg/kg/dia, 4 vezes/dia por 5 dias; dose máxima: 
sadios 3.200 mg/dia 
Varicela em pacientes EV Maiores de 2 anos 30 mg/kg/dia, 3 vezes/dia ou 1.500 mg/m?/dia, 
sadios hospitalizados 3 vezes/dia por 7 a 10 dias 
Varicela em pacientes EV Menores de 1 ano 30 mg/kg/dia, 3 vezes/dia por 7 a 10 dias 
imunocomprometidos l i , 
EV Maiores de 1 ano 1.500 mg/m?/dia, 3 vezes/dia por 7 a 10 dias 






































Zóster em pacientes EV (se paciente 


Qualquer idade 


A mesma dose indicada para pacientes 










































































sadios internado) imunossuprimidos 

Oral Maiores de 12 anos 4.000 mg/dia, 5 vezes/dia por 5 a 7 dias 
Zóster em pacientes EV Menores de 12 anos 30 mg/kg/dia, 3 vezes/dia por 7 a 10 dias 
imunocomprometidos 

EV Maiores de 12 anos 30 mg/kg/dia, 3 vezes/dia por 7 a 10 dias 





























EV: endovenosa. 
Fonte: adaptada de Kimberlin et al., 2015.? 


21 ou 28 dias se receberam VZIG.’ As crianças com quadro de 
varicela congênita não requerem isolamento.» 

Pacientes imunodeprimidos com quadro de herpes zóster 
(localizado ou disseminado) e pacientes sadios com herpes 
zoster disseminado requerem precauções aéreas e de contato 
durante todo o período da doença. Para pacientes sadios com 
herpes zóster localizado, são recomendadas precauções uni- 
versais (contato) até que as lesões estejam em fase de crosta.? 

Crianças com varicela não complicada que foram afastadas 
da creche ou da escola podem retornar quando as lesões estive- 
rem na fase de crostas, ou em crianças imunizadas, sem crostas, 
até que não apareçam novas lesões por um período de 24 horas.’ 

O afastamento de crianças com zóster cujas lesões não po- 
dem ser cobertas é baseada em critérios similares. As crianças 
que são afastadas podem retornar após as lesões estarem na 
fase de crostas. Lesões que são cobertas representam um risco 
reduzido de contágio para as pessoas suscetíveis, embora a 
transmissão tenha sido relatada. 

Se um profissional da área da saúde, outros pacientes ou vi- 
sitantes são inadvertidamente expostos a uma pessoa com va- 
ricela durante o período infectante, as seguintes medidas são 
recomendadas:” 

e o profissional da saúde, pacientes e visitantes devem ser 
identificados; 

e imunização com vacina para varicela é recomendada para as 
pessoas sem evidências de imunossupressao; investigar se 
não há contraindicação para a vacina; 

e VZIG deve ser administrada no grupo indicado (Tabela 2); 


e todos os pacientes suscetíveis devem receber alta hospitalar o 


mais breve possível; 


e todos os pacientes suscetíveis que não puderem receber alta 


hospitalar devem ser colocados em isolamento por um perio- 
do a partir do 8º dia após o contato até o 21º dia (28 dias para 
os que receberam VZIG) após o contato com o paciente índice; 


e todos os profissionais de saúde que receberam 2 doses da va- 


cina e que entraram em contato com o VVZ devem ser moni- 
torados por um período de 10 a 21 dias após o contato; eles de- 
vem ser colocados em licença médica imediatamente, se 
aparecerem sintomas; 


e profissionais de saúde que receberam uma dose da vacina e 


entraram em contato com o VVZ devem receber a 2? dose da 
vacina com uma vacina de antígeno único contra a varicela, 
desde que tenha um intervalo de 4 semanas após a primeira 
dose. Após a imunização, o controle é semelhante aos que re- 
ceberam 2 doses da vacina: 


e profissionais de saúde vacinados que desenvolvem a doença 


devem ficar afastados até que as lesões estejam na fase de 
crostas, ou se aparecerem apenas lesões maculopapulares, 
até que não surjam novas lesões por um período de 24 horas. 


Imunização passiva 

A decisão de administrar ou não a VZIG depende de três fato- 
res: a probabilidade de que a pessoa exposta seja suscetível a 
varicela; a probabilidade de uma determinada exposição a va- 
ricela ou herpes zóster resultar em infecção; e a probabilidade 
de a pessoa desenvolver complicações se for infectada.” 
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A VZIG é produzida a partir do plasma de pessoas sadias 
que ja contraíram varicela e que apresentam altos títulos de 
anticorpos contra o virus. Está disponível nos Centros de Refe- 
rência de Imunobiológicos Especiais (CRIES) para pessoas 
suscetíveis com alto risco de desenvolver varicela grave após a 
exposição ao VVZ. Nesse grupo de pessoas, podem-se incluir 
os pacientes citados na Tabela 2.124 

Os recém-nascidos cujas mães desenvolveram rash após 48 
horas do parto não são considerados um grupo de risco para 
doença, porém alguns especialistas indicam o uso da VZIG 
nesses casos, pelo fato de essas crianças não terem recebido 
anticorpos maternos e serem expostas em casa ao contato 
com a mãe que está doente.” 

A dose recomendada de VZIG é de 125 U/10 kg, por via in- 
tramuscular, sendo a dose mínima de 125 U e a dose máxima 
de 625 U. Uma nova dose de imunoglobulina deve ser admi- 
nistrada se ocorrer nova exposição do indivíduo suscetível ao 
vírus após um período maior que 2 semanas desde a última 
dose.b245" 


Imunização ativa 

A vacina contra varicela é recomendada para toda pessoa sus- 
cetível com mais de 12 meses de idade e que não apresente 
contraindicações para seu uso.” Está disponível no Brasil na 
formulação isolada e também na formulação combinada com 
sarampo, caxumba e rubéola (tetra viral). 

Essa vacina é fortemente recomendada para pessoas susce- 
tíveis que moram ou trabalham em ambientes com grande 
risco de transmissao da varicela (professores, pessoas que tra- 
balham em instituições coletivas, militares, hospitais) e mu- 
lheres suscetíveis antes de engravidar. 

A vacina contra varicela tem algumas restrições e está con- 
traindicada nas seguintes situações: 

e durante a gestação; 

e em imunodeprimidos, incluindo pacientes com imunodefi- 
ciências primárias ou secundárias, exceto os casos previstos 
nas indicações do CRIE; 

e anafilaxia a dose anterior da vacina ou alergia sistêmica a 
qualquer um dos seus componentes. O histórico de dermatite 
de contato com neomicina não é uma contraindicação; 

e a vacina tetra viral é contraindicada para os pacientes que ja 
apresentaram reações de hipersensibilidade após a adminis- 
tração de vacinas contra sarampo, caxumba, rubéola e/ou va- 
ricela; 


Tabela 2 Grupo com recomendação para uso de VZIG 
após exposição ao VVZ 


Crianças imunossuprimidas suscetíveis 





Gestantes suscetíveis 











Recém-nascido cuja mãe apresentou varicela 5 dias ou menos 
antes do parto, ou até 48 h depois do parto 











Prematuros > 28 semanas de gestação, hospitalizados, cuja mãe 
não tenha história de varicela ou é soronegativa 















































Prematuros < 28 semanas de gestação ou peso ao nascimento < 
1.000 g, independentemente do estado imunitário materno 











Fonte: adaptada de Kimberlin et al., 2015.? 


e a vacina tetra viral nao deve ser usada em pacientes que apre- 
sentam problemas raros de intolerância hereditária a frutose. 


Assim como em outras profilaxias, a administração de qual- 
quer vacina contra varicela deve ser adiada em pacientes com 
doença febril aguda grave. 

A imunização primária consiste em uma dose da vacina em 
crianças a partir de 12 meses de idade. Se uma situação epide- 
miológica (surto, epidemia) justificar a utilização em crianças 
com menos de 12 meses, a primeira dose da vacina pode ser 
administrada a partir de 9 meses de idade, mas essa dose não 
é considerada imunogênica, pela possibilidade de interferên- 
cia de anticorpos maternos. Uma segunda dose da vacina deve 
ser administrada 3 meses após a primeira dose. Esse intervalo 
não deve ser inferior a 4 semanas em nenhuma circunstân- 
cia.” 

Para ser considerada realmente imunizada, devem-se com- 
provar 2 doses da vacina contra varicela (monovalente ou 
combinada) após 1 ano de idade. Para crianças que receberem 
a 12 dose entre 12 e 18 meses de idade, a 2? dose pode ser admi- 
nistrada da seguinte forma: após 3 meses da primeira dose ou 
após contato com um caso de varicela (até 96 a 120 horas) ou 
entre 4 e 6 anos de idade. Em qualquer situação, deve-se res- 
peitar o intervalo de tempo mínimo preconizado de 4 sema- 
nas entre as 2 doses.°” 

A vacina contra varicela pode ser administrada em pessoas 
imunocompetentes suscetíveis em até 5 dias (preferencial- 
mente 3 dias) após contato com um caso de varicela ou outro 
tipo de exposição ao VVZ, com grande probabilidade de pre- 
venção ou diminuição da gravidade da doença. São considera- 
das suscetíveis as pessoas sem referência de ter tido a doença 
(diagnóstico clínico ou informação verbal) ou que não foram 
vacinadas. 

Nao ha registro de efeitos colaterais causados pela vacina- 
ção contra a varicela em indivíduos que já apresentam a imu- 
nidade. Também nao ha evidências de que a vacinação em 
indivíduos que estejam incubando a doença possa ser prejudi- 
cial. Pelo contrário, uma vez que os anticorpos contra a varice- 
la induzidos pela vacina se desenvolvem mais rapidamente do 
que aqueles resultantes da infecção natural, alguns estudos 
indicam que a vacina pode ser utilizada para proteger contatos 
suscetíveis durante um surto de varicela se administrada den- 
tro de um período de 3 dias após o contágio.” 

Com a inclusão da vacina tetra viral no calendário de vaci- 
nação, a partir de setembro de 2013, o Programa Nacional de 
Imunizações (PNT) alterou sua recomendação para o esquema 
de doses da vacina tríplice viral (sarampo, caxumba e rubéola 

— SCR). O novo esquema de vacinação do PNI prevê uma dose 
da vacina tríplice viral aos 12 meses de idade e uma dose da va- 
cina tetra viral aos 15 meses de idade.” 

Para aquelas famílias que vacinam na rede privada, há dis- 
ponibilidade da vacina varicela e, portanto, o pediatra pode 
optar por nao adiar a 1? dose da varicela para os 15 meses e va- 
cinar seu paciente mais precocemente aos 12 meses, ou, quan- 
do justificado, aos 9 meses de idade. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer as formas de infecção pelos vírus da 
subfamília alfa herpes vírus: vírus varicela zóster e 
herpes virus simples 1 e 2. 

Identificar as principais complicações. 

Conhecer o manejo e as formas de profilaxia. 
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VÍRUS EPSTEIN-BARR 


Maria Isabel de Moraes-Pinto 


Estrutura e tipos virais 

O vírus Epstein-Barr (VEB) pertence a família Herpesviridae, 
subfamília Gamma-herpevirinae, gênero Lymphocryptovirus. 
É também conhecido como herpes vírus humano 4 (HHV-4), 
um dos 8 herpes vírus humanos conhecidos. 

É composto por um DNA linear de fita dupla envolto por 
uma nucleocápside, um tegumento e um envelope glicopro- 
teico. O genoma viral tem aproximadamente 100 genes. 

Há dois subtipos virais que diferem em relação ao antígeno 
nuclear do VEB (EBNA). O tipo 1 predomina no Ocidente e no 
Sudeste da Ásia, enquanto na África os tipos 1 e 2 são igual- 
mente prevalentes.” 


Infecção e resposta imune 

O período de incubação é de 30 a 50 dias.’ A replicação viral 
tem início na orofaringe, onde ocorre infecção das células B e 
do epitélio tonsilar.* Uma consequência importante da infec- 
ção das células B pelo VEB é que esse processo as diferencia 
em células B de memória no centro germinativo.” 

Por volta de 2 semanas antes do início dos sintomas, cópias 
do genoma do VEB já podem ser detectadas no sangue periféri- 
co. Quando a doença tem início, pode-se detectar uma alta car- 
ga viral de VEB, tanto em sangue periférico quanto em cavida- 
de oral. Nessa fase, anticorpos IgM dirigidos contra antígenos 
do capsídeo viral estão presentes, bem como células T CD8+, 
que reconhecem peptídios de antígenos virais específicos da 
fase precoce imediata e fase precoce. Observam-se também cé- 
lulas T CD8+ para antígenos líticos tardios e antígenos latentes 
(EBNA-2 e EBNA-3). As células T CD8+ são visualizadas em 
esfregaco de sangue periférico como linfócitos atípicos. 

Outra subpopulação de linfócitos que aumenta, embora em 
menor quantidade, são as células T CD4+, que reconhecem 
peptídios de antígenos líticos tanto durante quanto após a 
fase aguda.‘ 

Células NK também parecem ter um papel no controle da 
infecção, embora o modo exato como isso ocorra ainda não es- 
teja claro. 


Durante a convalescença, as células T CD8+ voltam aos va- 
lores normais. 

Quando a infecção pode ser controlada pelo sistema imune, 
tem início a fase de latência, que é o estado de infecção viral 
persistente sem produção ativa de vírus. O VEB persiste pre- 
dominantemente nas células B de memória e, possivelmente, 
nas células epiteliais, na forma de epissomas, embora tam- 
bém possam existir genomas virais integrados no ácido deso- 
xirribonucleico (DNA) celular. 

Células B infectadas por VEB podem ocasionalmente ser 
estimuladas a reativar o vírus. Esse fenômeno ocasiona a rein- 
fecção de novas células B e células epiteliais, com eventual 
transmissão viral. Os mecanismos que resultam na reativação 
in vivo não são bem conhecidos, embora se suspeite que ou- 
tras infecções possam desencadear essa reativação.” 


Epidemiologia 
Estima-se que 90% da população mundial esteja infectada pelo 
VEB, sendo a maior parte assintomática. A prevalência de anti- 
corpos para VEB específica para cada faixa etária varia de 20 a 
100% de acordo com o grupo étnico e a localização geográfica. 
Enquanto a aquisição precoce da infecção primária geralmente 
está associada a quadro clínico leve, este parece ser um fator de 
risco para o desenvolvimento subsequente de uma neoplasia. 
Condon et al. avaliaram a soroprevalência de infecção pelo 
VEB em 782 crianças e adolescentes norte-americanos entre 
18 meses e 19,9 anos de idade. A detecção de anticorpos IgG 
para capsídeo viral mostrou um padrão de soroprevalência 
com a idade que diferiu significativamente de acordo com o 
grupo étnico. Assim, brancos não hispânicos mostraram me- 
nor prevalência de anticorpos quando comparados a crianças 
de origem multiétnica, as quais, por sua vez, tinham menor 
prevalência de anticorpos que negros não hispânicos. Entre 
brancos não hispânicos, a soroprevalência ajustada era menor 
em crianças cujos pais tinham maior nível educacional. Além 
disso, observou-se concordância de 82% no status sorológico 
de irmãos da mesma família. 


No Brasil, Figueira-Silva e Pereira observaram alta preva- 
léncia de anticorpos para VEB ja em crianças da cidade de Vi- 
tória, Espírito Santo. Entretanto, quando comparadas crian- 
ças de um bairro de menor com outro de maior poder 
aquisitivo, as primeiras adquiriam a infecção mais precoce- 
mente que as últimas. 


Transmissão 

O virus é transmitido preferencialmente pelo contato íntimo 
oral. São também descritas outras formas de transmissão, 
como por meio de hemoderivados e órgãos transplantados. 
A transmissão sexual também parece ser possível.! 


Manifestações clínicas habituais 

Em crianças pequenas, a infecção pelo VEB apresenta-se ge- 
ralmente na forma de febre baixa prolongada, com ou sem lin- 
fadenopatia, tosse, rinorreia e faringite. 

Em adolescentes e adultos, a mononucleose infecciosa é a 
apresentação clínica mais comum da infecção pelo VEB e ca- 
racteriza-se por faringite, adenomegalia, hepatoesplenomega- 
lia, cansaço e febre. Frequentemente, notam-se linfócitos ati- 
picos em sangue periférico. 

A febre é geralmente menor que 39°C, de início abrupto, 
podendo persistir por 1 a 2 semanas. A linfadenomegalia cos- 
tuma ocorrer entre a 22 e a 4º semanas de doença, é preferen- 
cialmente cervical, podendo eventualmente ser generalizada, 
acometendo as cadeias occipitais, supraclaviculares, axilares e 
inguinais. A faringite ocorre na 1º semana de doença, variando 
de quadros leves a sintomas que podem ser confundidos com 
a faringotonsilite por Streptococcus pyogenes. Cinquenta por 
cento dos pacientes apresentam esplenomegalia, que pode 
chegar a 80% dos casos em crianças pequenas. Esse sinal fica 
evidente no final da 22 semana, desaparecendo na 3º ou 4º se- 
mana de doença. 

Também é em adolescentes que acontece mais frequente- 
mente o exantema maculopapular pruriginoso, geralmente 
desencadeado pelo uso de ampicilina ou amoxicilina. 

De maneira geral, a doença na sua forma de mononucleose 
infecciosa dura 3 a 4 semanas, incluindo nesse período a fadi- 
ga. Vale a pena lembrar que o VEB nao está associado a sindro- 
me da fadiga crônica. 


Infecção disseminada pelo VEB na doença 
linfoproliferativa ligada ao X 

Trata-se de quadro de mononucleose infecciosa que evolui 
de forma fulminante, na maioria das vezes para o óbito. Ra- 
ramente observado em indivíduos imunocompetentes, é vis- 
to em crianças do sexo masculino que apresentam uma imu- 
nodeficiência primária associada a uma deleção ou mutação 
de um gene que codifica uma proteina sinalizadora associa- 
da ao SLAM (do inglés, signaling lymphocytic activation mo- 
lecule). 

Observa-se uma linfoproliferação intensa na maioria dos 
órgãos. O óbito ocorre por hemorragia aguda, meningoence- 
falite, insuficiência hepática ou infecção bacteriana secun- 
dária.! 
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Linfo-histiocitose hemofagocitica 
Trata-se também de quadro clínico grave de infecção pelo VEB 
com alta mortalidade, em que se observa febre, pancitopenia e 
esplenomegalia, com hemofagocitose em medula óssea, baço 
e linfonodos. 

A fisiopatogenia dessa manifestação envolve uma intensa 
proliferação de células T com aumento de citocinas pró-infla- 
matórias.! 


Doença crônica ativa 

Alguns indivíduos apresentam quadro de febre, linfadenome- 
galia e hepatoesplenomegalia com mais de 6 meses de dura- 
ção. Nessas situações, observa-se uma alta carga viral de VEB. 
Caracteristicamente, a proliferação viral é em outras células 
que nao as B. 

Quando as células infectadas são os linfócitos T CD4+ ou T 
CD8+, notam-se níveis muito elevados de anticorpos contra 
antígenos virais (VCA e EA) e baixa ou ausente resposta ao an- 
tigeno nuclear do VEB (EBNA). 

Uma forma mais branda da doença ocorre quando a infec- 
ção pelo VEB acontece em células NK CD56+. Nesses casos, 
ocorre elevação de IgE e, caracteristicamente, reação cutânea 
pronunciada a picadas de inseto.’ 


Complicações 

Alguns fatores estão relacionados as diferentes formas de 
apresentação clínica do EBV. Assim, a idade precoce associa- 
-se a sintomas leves e maior tendência a complicações. Coin- 
fecções, imunodeficiência primária e predisposição genética 
também estão associados a complicações pelo VEB. 

Entre as manifestações neurológicas, podem ocorrer me- 
ningite asséptica, encefalite, mielite, neurite óptica, paralisia 
de nervos cranianos, mielite transversa e sindrome de 
Guillain-Barré. Outra complicação que pode ser observada é a 
sindrome da “Alice no País das Maravilhas”, em que ocorre o 
fenômeno de metamorfopsia, caracterizado por ilusões vi- 
suais que duram de 4 a 6 semanas e que têm início durante ou 
logo após a resolução da mononucleose infecciosa. Nesses ca- 
sos, 0 exame de potencial evocado visual sugere diminuição 
da perfusão cerebral.' 

Entre as complicações hematológicas, merecem menção 
linfo-histiocitose hemofagocitica (descrita anteriormente), 
trombocitopenia, agranulocitose, anemia hemolítica e a rup- 
tura de baço. 

A complicação respiratória mais temida é a obstrução de 
vias aéreas, geralmente decorrente de faringotonsilite grave 
que evolui com sintomas de obstrução de vias aéreas, poden- 
do estar associados a disfagia e odinofagia. Outras complica- 
ções podem ocorrer, incluindo orquite e miocardite. 


Doenças malignas associadas ao VEB 

As sindromes linfoproliferativas e o linfoma de células B estão 
entre as manifestações da doença proliferativa pós-transplan- 
te. Elas parecem ser decorrentes da imunossupressao 
pós-transplante de órgãos sólidos, que induziria o quadro, es- 
pecialmente diante de uma infeção primária por VEB. Os sin- 
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tomas são gerais e inespecificos, sobretudo no início do 
quadro, podendo incluir linfadenomegalia e hepatoespleno- 
megalia. O diagnóstico do quadro exige isolamento virológico 
do VEB. 

O linfoma de Burkitt é um tumor fatal e rapidamente pro- 
gressivo que afeta crianças na África e Papua Nova Guiné. Na 
maioria dos casos, localiza-se na mandíbula (60%), mas tam- 
bém pode ocorrer em abdome, sistema nervoso central (SNC) 
e olho. 

Outra manifestação neoplásica que se mostrou associada 
ao VEB é a doença de Hodgkin, que parece ser o resultado de 
inflamação crônica com aumento de produção de citocinas e 
quimiocinas. O quadro clínico é de linfadenopatia cervical ou 
supraclavicular com massa mediastinal. Febre, sudorese no- 
turna e perda de peso ocorrem em 25% dos casos, com piora 
do prognóstico. 

O carcinoma nasofaringeo é também uma manifestação do 
VEB. Acomete geralmente adultos do sul da China, sendo 
muito raro no Ocidente. A clínica é de massa cervical indolor, 
associada a sintomas nasais, auditivos e acometimento de pa- 
res cranianos.'” 


VEB e infecção pelo virus da imunodeficiência 
humana (HIV) 

Vários estudos sugerem que a infecção pelo HIV poderia de- 
sencadear uma resposta imune anormal ao VEB, com desen- 
volvimento de linfoma não Hodgkin, doença de Hodgkin, lin- 
foma de cavidade, pneumonia intersticial linfocítica e 
leucoplasia pilosa oral. Embora sejam manifestações observa- 
das em adultos ainda atualmente, o controle da infecção pelo 
HIV por meio da terapia antirretroviral combinada reduziu 
muito a frequência dessas manifestações clínicas associadas 
ao VEB em crianças.! 


Diagnóstico laboratorial 
Adolescentes e adultos que apresentam quadro clínico carac- 
terístico podem ter o diagnóstico confirmado pela presença de 
anticorpos heterófilos, que são aqueles capazes de reagir a cer- 
tos antígenos e que são filogeneticamente não relacionados 
com aqueles antígenos que desencadearam a resposta imune. 
O teste usa diferentes eritrócitos de mamiferos para detectar 
anticorpos IgM.º 

Por outro lado, anticorpos heterófilos não são específicos e 
podem não estar presentes em crianças que desenvolvem in- 
fecção pelo VEB. Sabe-se que 40% das crianças menores de 4 
anos não desenvolvem anticorpos heterófilos após infecção 
primária pelo VEB. Além disso, anticorpos heterófilos podem 
estar presentes em infecções causadas por outros patógenos, 
bem como neoplasias e doenças autoimunes. Finalmente, an- 
ticorpos heterófilos podem persistir por 1 ano ou mais e, por- 
tanto, nao são sempre diagnóstico de infecção aguda por VEB. 

Assim, o perfil de anticorpos específicos para o VEB são a 
melhor opção para o estadiamento da infecção pelo VEB. A 
Tabela 1 mostra as várias fases de apresentação da infecção 
pelo VEB e os anticorpos que costumam estar presentes em 
cada uma delas. 


Tabela 1 Anticorpos séricos para vírus Epstein-Barr 
(VEB) na infecção pelo VEB 



































Infecção IgG para IgM para Anticorpos Anticorpo 
capsídeo capsídeo para para 
viral (IgG viral (IgM antígeno antígeno 
VCA) VCA) precoce nuclear 

(EA-D) do EBV 
(EBVNA) 

Sem - - - - 

infecção 

prévia 

Infecção + + +/- - 

aguda 

(0as 

semanas) 

Infecção + +/- +/- +/- 

recente 

(4 semanas a 

6 meses) 

Infecção + - +/- + 

passada 


(> 6 meses) 


Outra situação que indica uma abordagem diagnóstica es- 
pecial é a de indivíduos imunossuprimidos, em que testes so- 
rológicos podem ocasionar resultado falso-negativo. Nesses 
casos, técnicas moleculares que pesquisem o genoma do VEB 
em tecido ou sangue estão indicadas, como o Southern Blot, a 
hibridização in situ e a reação em cadeia de polimerase (PCR) 
em tempo real.” 


Diagnostico diferencial 
Oitenta a 95% dos casos de mononucleose infecciosa ocorrem 
pelo VEB. O diagnostico diferencial dos casos que mostram 
anticorpos heterófilos e anticorpos específicos para VEB nega- 
tivos deve ser feito com infecção por citomegalovirus. Além 
disso, outras doenças, como toxoplasmose, infecção por ade- 
novirus, rubéola, hepatite A e mesmo infecção aguda pelo HIV, 
devem ser descartadas. 

Em casos de suspeita de linfo-histiocitose hemofagocítica, 
o diagnóstico diferencial deve ser feito com doenças sistêmi- 
cas do tecido conectivo, septicemia e algumas neoplasias. 

Ja a doença linfoproliferativa pós-transplante deve ser dife- 
renciada de rejeição do enxerto; essa diferenciação é feita pela 
avaliação histológica de biópsia do enxerto.! 


Tratamento 

Não há tratamento específico disponível para a infecção pelo 
VEB. Antivirais como aciclovir, fanciclovir e ganciclovir ini- 
bem a replicação do VEB in vitro. No entanto, nenhum deles 
elimina o VEB latente presente como epissomas nas células 
infectadas nem diminui os sintomas ou reduz a taxa de com- 
plicações quando utilizados em adolescentes ou adultos.! 

O tratamento sintomático deve ser feito com antitérmicos, 
analgésicos, nutrição e hidratação adequadas. Visando a evi- 
tar a ruptura esplênica, recomenda-se a limitação de ativida- 
des por 3 semanas após o início dos sintomas, desde que o pa- 
ciente não tenha mais sinais ou sintomas de infecção aguda 
pelo VEB. 


O uso de corticosteroides é controverso, sendo mais utiliza- 


do em casos de complicações inflamatórias, como obstrução 
de vias aéreas, anemia e trombocitopenia autoimunes. 


Vacinação 


A complexidade de manifestações clínicas associadas a infec- 
ção pelo VEB e que dependem muito da idade do hospedeiro, 
assim como do seu estado imunológico, são motivos que difi- 


cultam o desenvolvimento de uma vacina para esse vírus.” 


Idealmente, uma vacina para prevenir mononucleose in- 


fecciosa deveria ser administrada a adolescentes (entre 11 e 12 
anos) em países desenvolvidos; já uma vacina que fosse capaz 


de prevenir neoplasias associadas ao EBV em países em de- 
senvolvimento (p.ex., o linfoma de Burkitt) deveria ser admi- 


nistrada bem precocemente na infância.” 


Existe uma vacina de subunidades contendo a glicoprotei- 


na gp350 que se mostrou capaz de prevenir a infecção por 


VEB em modelo animal, mas não em humanos. Vacinas tera- 


péuticas também têm sido estudadas, visando a desenvolver 


uma resposta imune celular que reduza a evolução de neopla- 


sias associadas ao VEB.’ 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Identificar a qual família o vírus Epstein-Barr (VEB) 
pertence, sua forma de transmissão e os mecanismos 
envolvidos na resposta imune do hospedeiro à infecção. 
Reconhecer os fatores associados às diferentes 
manifestações clínicas da infecção pelo VEB. 
Descrever e reconhecer os sinais e sintomas da 
mononucleose infecciosa. 

Solicitar os exames laboratoriais necessários para O 
diagnóstico da infecção pelo VEB de acordo com a 
manifestação clínica e a idade do paciente. 

Emitir a conduta a ser tomada diante de uma criança 
ou adolescente com o diagnóstico de mononucleose 
infecciosa. 

Reconhecer as complicações da infecção pelo VEB e 
realizar a abordagem inicial. 
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HERPESVÍRUS 6 E 7 


Cristina de Oliveira Rodrigues 


Introdução 

Os herpes vírus humanos 6 e 7 são agentes linfotrópicos mem- 
bros da família Herpesviridae e que, como os demais herpes vi- 
rus, estabelecem um estado de latência durante toda a vida após 
a infecção primária e podem apresentar reativações. Infelizmen- 
te, as circunstâncias e as manifestações clínicas que determinam 
a reativação desses virus em indivíduos saudáveis não são claras.! 

O herpes vírus humano 6 pertence à subfamília beta-her- 
pesviridae, juntamente com o citomegalovirus (CMV), dada a 
homologia genética que existe entre ambos. Foi isolado pela 
primeira vez em 1986 por Salahuddin et al.? em células mono- 
nucleares de pacientes com doença linfoproliferativa, incluin- 
do pacientes com aids. Inicialmente, os autores denominaram 
o agente de vírus linfotrópico humano de células B (HBLV) e, 
no ano seguinte, após a determinação das características bio- 
lógicas e antigênicas do vírus, foi classificado como herpes vi- 
rus humano 6 (HHV-6). São descritos dois subgrupos distin- 
tos do HHV-6: variante A e B. Praticamente todas as infecções 
primárias em crianças são causadas pelas cepas da variante B, 
enquanto, nas infecções congênitas, aproximadamente 1/3 é 
causado por cepas da variante A.’ 

As apresentações clínicas do HHV-6 variam de acordo com 
a idade e a competência imunológica da criança. Entre as ma- 
nifestações clínicas da infecção primária em crianças imuno- 
competentes, destacam-se o exantema súbito e a doença fe- 
bril inespecifica sem exantema ou sinais localizatórios.! 

O herpes vírus humano tipo 7 (HHV-7) foi identificado em 
1989, isolado em 1992 e também pertence à subfamília beta- 
-herpesviridae.? A frequência e a variabilidade das manifesta- 
ções clínicas desse vírus ainda são incertas, sendo a maioria 
das infecções primárias assintomática ou determinando sin- 
tomas leves, não distinguíveis de outros quadros virais. Algu- 
mas vezes, os sinais e sintomas são característicos do exante- 
ma súbito, ou o vírus apresenta-se como doença febril 
associada a crises convulsivas febris. Alguns autores acredi- 
tam que essas manifestações clínicas resultam da habilidade 
do HHV-7 em reativar o HHV-6 do estado de latência.! 


Epidemiologia 

Os HHV-6 e HHV-7 são causas de infecção em crianças no 
mundo inteiro. O homem é único hospedeiro conhecido, e as 
secreções orais são a fonte de infecção mais provável. Pratica- 
mente todas as crianças adquirem a infecção pelo HHV-6 nos 
primeiros 3 anos de vida, provavelmente por meio da excreção 
assintomática do virus por familiares ou contatos íntimos." 
Por outro lado, as infecções pelo HHV-7 parecem ser um pou- 
co mais tardias em relação ao HHV-6.!º 

Durante a fase aguda da infecção primária na criança, o ví- 
rus envolvido (HHV-6 ou HHV-7) pode ser isolado na saliva e 
em células mononucleares de sangue periférico. Ao longo da 
vida, o DNA viral pode ser detectado por técnicas de biologia 
molecular em múltiplos tecidos do organismo.’ 

Anticorpos maternos específicos contra os vírus e presen- 
tes no sangue das crianças ao nascimento promovem uma 
proteção parcial e transitória contra as infecções. Os títulos 
desses anticorpos reduzem-se gradativamente entre 4 e 7 me- 
ses, enquanto as taxas de infecção pelo HHV-6 aumentam, 
atingindo seu pico entre 6 e 24 meses.» O mesmo ocorre com 
o HHV-7, cuja prevalência de anticorpos se eleva após o desa- 
parecimento dos anticorpos maternos específicos, por volta 
dos 6 meses, chegando a 80 a 90% após os 2 anos.* 

Pode ocorrer transmissão vertical decorrente de reinfecção 
ou reativação de ambos os vírus na gestante, determinada 
pela identificação do DNA viral em sangue de cordão de re- 
cém-nascidos. Entretanto, embora essa forma de transmissão 
aconteça, nenhuma sindrome de infecção congênita foi des- 
crita até o momento." 

Infecção primária pelo HHV-6 em adultos é rara, mas reati- 
vações podem ocorrer em qualquer idade.” Em adultos, as in- 
fecções são observadas principalmente em imunossuprimi- 
dos, nos submetidos a transplante de órgãos sólidos ou células 
hematopoéticas e naqueles com infecção pelo HIV.!? Em hos- 
pedeiros imunossuprimidos, a reativação de HHV-6 está asso- 
ciada a uma evolução pior, ocorrendo em 33 a 48% dos pacien- 
tes submetidos a transplante de células hematopoéticas.” 


Pacientes soronegativos para o HHV-6 e receptores de órgãos 
sólidos podem adquirir infecção primária do vírus latente do 
órgão do doador. 

As infecções não apresentam um padrão sazonal, podendo 
ocorrer durante todo o ano. Ocasionalmente, ocorrem surtos 
de exantema súbito em escolas.! 

O período de incubação do HHV-6 parece ser de 9 a 10 dias; 
já para o HHV-7, esse período ainda é desconhecido.’ 

Recomendam-se precauções padrão para os pacientes hos- 
pitalizados.! 


Manifestações clínicas 

Herpesvirus 6 

As infeccoes pelo HHV-6 sao frequentemente assintomaticas. 
As manifestações clínicas sintomaticas ocorrem sobretudo 
após a infecção primária em crianças e após infecção primária 
ou reativação em adultos imunossuprimidos.! 

As características clínicas do HHV-6 em crianças imuno- 
competentes são bastante variadas e, quando há manifesta- 
ções, podem-se observar: 

e quadros febris agudos sem exantema ou sinais de localização; 

e quadros febris agudos acompanhados por linfadenopatia cer- 
vical e pós-occipital, sintomas gastrointestinais ou respirató- 
rios e inflamação das membranas timpânicas; 

e erupções cutâneas sem febre; 

e quadro clássico de exantema súbito com febre. 


Estudo de base populacional realizado por Zerr et al., acompa- 
nhando prospectivamente uma coorte de 277 crianças nos pri- 
meiros 2 anos de vida, observou que a infecção primária por 
HHV-6 foi sintomática em 93%. Os sinais e sintomas mais fre- 
quentes foram irritabilidade (69%), rinorreia (65%) e febre 
(57%). Tosse, diarreia e exantema ocorreram em uma minoria 
das crianças. 

A infecção primária por HHV-6 com apresentação clássica 
de exantema súbito tem sido relatada em frequência variável 
de acordo com o país estudado, sendo de aproximadamente 
33% das crianças nos Estados Unidos e 21% das crianças no 
Brasil.” 

Outras síndromes clínicas como hepatite, miocardite e en- 
cefalite também têm sido descritas. 


Doença febril aguda 

Estudo conduzido na década de 1990 nos Estados Unidos, 
avaliando lactentes e crianças com idade inferior a 3 anos, 
atendidos em serviços de emergência com doença febril aguda, 
observou que, entre as 1.653 crianças avaliadas, 160 (9,7%) ti- 
nham infecção primária pelo HHV-6 documentada por isola- 
mento viral ou soroconversao. Crises convulsivas foram obser- 
vadas em 21 (13%) das crianças com infecção primária.” 


Exantema súbito 

O exantema súbito, também conhecido como roseola infantum 
ou sexta doença, ocorre em aproximadamente 20% das crian- 
cas com infecção primária pelo HHV-6 e consiste na sua apre- 
sentação clássica. Caracteriza-se por uma fase febril de início 
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súbito, com temperaturas chegando a 39,5 a 40°C durante 3 a 
5 dias. Algumas crianças apresentam também edema periorbi- 
tário durante o quadro febril. Esse período inicial é seguido por 
exantema que aparece quando a temperatura normaliza. 

O exantema geralmente é eritematoso, papular, macular ou 
maculopapular, com lesões discretas, de 2 a 5 mm de diâmetro, 
que desaparecem à compressão; surge inicialmente no tronco, 
espalha-se centrifugamente para a face e membros, pode du- 
rar de poucas horas a 3 a 4 dias, e não é seguido por descama- 
ção.** Diarreia leve é um sintoma frequentemente observado. 
As crises convulsivas febris são as complicações mais comuns 
e também as razões de hospitalização dessas crianças.» 


Crises convulsivas febris 

As convulsões febris são observadas em aproximadamente 10 
a 15% das crianças com infecção primária pelo HHV-6 e ocor- 
rem sobretudo na faixa etária entre 6 e 18 meses. 


Envolvimento neurológico 

Além das crises convulsivas febris, outras manifestações neu- 
rológicas que podem acompanhar a infecção primária por es- 
ses vírus incluem: abaulamento de fontanela, encefalopatia 
ou encefalite e, raramente, quadros de hemiplegia aguda em 
crianças.! 


Manifestações clínicas em hospedeiros 
imunossuprimidos 
Os sintomas descritos em criancas imunossuprimidas e recep- 
toras de transplante incluem: febre, sintomas da doença en- 
xerto versus hospedeiro, sintomas de rejeição, pneumonite in- 
tersticial, hepatite, exantema, meningoencefalite ou mielite.° 
Em pacientes infectados pelo HIV são relatados: febre, 
exantema, pneumonite intersticial e meningoencefalite. 


Herpesvirus 7 

Nas infeccoes pelo HHV-7, a frequéncia e a extensao das ma- 
nifestações clínicas são incertas. Acredita-se que a maioria 
das infecções primárias seja assintomática ou leve, não espe- 
cifica. Pode apresentar sintomas semelhantes ao HHV-6, 
como doença respiratória aguda febril com ou sem exantema, 
ou como quadro típico de exantema súbito, podendo ser res- 
ponsável por um segundo episódio ou episódios recorrentes 
da doença. Também tem sido documentada a ocorrência de 
convulsões febris associada ao HHV-7. Alguns autores suge- 
rem que as infecções pelo HHV-7 possam ocorrer um pouco 
mais tardiamente em relação aquelas pelo HHV-6.'°° 


Prognóstico 
Após a infecção primária, ambos HHV-6 e HHV-7 permane- 
cem em estado de latência e podem reativar, em circunstân- 
cias e manifestações clínicas ainda incertas nos hospedeiros 
imunocompetentes.!*” 
Em geral, as infecções pelos HHV-6 e HHV-7, quando sinto- 
máticas, não são complicadas e têm um curso autolimitado. 
Raramente, pacientes imunocompetentes com infecção 
pelo HHV-6 podem desenvolver sintomas adicionais, como 
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insuficiência respiratória, convulsões e envolvimento de múl- 
tiplos órgãos. 

Reativações do HHV-6 têm sido observadas em crianças e 
adultos imunocompetentes que contraem uma segunda infec- 
ção por outro herpesvirus, como na infecção primária pelo vi- 
rus Epstein-Barr (EBV - mononucleose infecciosa) ou infec- 
ção primária pelo CMV.° 

Nos hospedeiros imunossuprimidos, são descritas doenças 
associadas a reativação do HHV-6 e HHV-7, descritas na seção 
Manifestações clínicas. 

O HHV-6 tem sido associado a quadros neurológicos como 
sindrome de Guillain-Barré, esclerose múltipla e doença de 
Parkinson, embora ainda não haja uma comprovação causal 
entre o vírus e essas manifestações.” 


Alterações laboratoriais 

Nos quadros clássicos de exantema súbito, não há necessi- 
dade de coleta de exames complementares. Nos casos de dú- 
vidas diagnósticas, quadros indefinidos ou pacientes imunos- 
suprimidos em que a coleta de exames é necessária, os 
achados laboratoriais nas infecções pelo HHV-6 costumam ser 
inespecificos.* 

O leucograma nas fases iniciais pode ser normal ou apre- 
sentar leucocitose. Na evolucao do quadro, por volta do 3° e 4° 
dias, podem-se observar leucopenia, anemia, plaquetopenia e, 
paralelamente, aumento do percentual de linfócitos. Gradati- 
vamente ocorre normalização desses parâmetros em até 7 a 10 
dias.” 

Em pacientes com manifestações clínicas no sistema ner- 
voso central (SNC), a punção lombar deve ser realizada com o 
objetivo de excluir outras etiologias. Em casos de convulsão 
febril por HHV-6 ou encefalite, o líquido cefalorraquidiano 
(LCR) pode revelar pleiocitose leve com discreta elevação de 
proteínas, em razão da fraca resposta inflamatória.” Por outro 
lado, as análises citológica e bioquímica do LCR podem nao 
apresentar alterações, mesmo nos casos em que se obtém a 
identificação do vírus.” 


Testes diagnósticos 
Múltiplos testes para detecção do HHV-6 e HHV-7 têm sido 
desenvolvidos, mas poucos são disponíveis comercialmente; 
além disso, muitos não têm a capacidade de diferenciar infec- 
ção aguda, passada ou reativação. Entretanto, esses testes 
apresentam limitada aplicabilidade clínica, uma vez que o 
diagnóstico laboratorial não interfere no manejo clínico, exce- 
to em imunossuprimidos.' 

Os testes diagnósticos que podem ser utilizados na confir- 
mação da infecção pelos virus HHV-6 e HHV-7 sao:*” 
e testes sorológicos; 
e isolamento do virus em cultura; 
e detecção do antígeno viral; 
e detecção do DNA viral por PCR quantitativo ou qualitativo. 


Os testes sorológicos geralmente utilizados são de anticorpos 
imunofluorescentes, neutralização, immunoblot e ensaio imu- 
noenzimático; esses testes fazem o diagnóstico indireto da in- 


fecção. A infecção primária pode ser definida em amostras pa- 
readas demonstrando soroconversão, presença de IgM (nem 
sempre presente em crianças com infecção primária) ou baixa 
afinidade de IgG. Um aumento de 4 vezes nos títulos séricos 
de IgG não necessariamente indica infecção recente, uma vez 
que esse aumento de titulação pode ocorrer em reativações e 
em associação com outras infecções, especialmente com ou- 
tros beta-herpesvírus. Os testes sorológicos não diferenciam 
infecção pelo HHV-6 ou HHV-7 e pode haver reação cruzada 
entre eles.’ 

Os demais métodos diagnósticos descritos sao de acesso 
mais difícil, geralmente disponíveis apenas em laboratórios de 
referência. 


Tratamento 
Considerando que a maioria das infecções pelos HHV-6 e 
HHV-7 é autolimitada e com boa evolução, o tratamento indi- 
cado é o de suporte, especialmente com analgésicos e antitér- 
micos > 

Em casos graves, como em pacientes com encefalite ou 
imunossuprimidos, pode-se indicar o uso de antivirais. Estu- 
dos in vitro demonstraram inibição da multiplicação do 
HHV-6 em cultura pelo ganciclovir, semelhante ao que ocorre 
com o CMV (provavelmente pela similaridade genética entre 
ambos), assim como pelo foscarnet. O mesmo não foi observa- 
do com o aciclovir.º 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender as características biológicas dos herpes 
vírus humanos 6 e 7. 

e Compreender os aspectos epidemiológicos das 
infecções por esses vírus. 

e Reconhecer as apresentações clínicas, em especial o 
exantema súbito. 

e Conhecer o prognóstico esperado nas infecções. 

e Conhecer os testes diagnósticos que podem ser 
utilizados, bem como as opções terapêuticas 
disponíveis. 
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DENGUE 


Consuelo Silva de Oliveira 


O vírus 

A dengue é uma doença febril exantemática aguda causada 
por um vírus de genoma RNA, de fita simples, do gênero Flavi- 
virus, família Flaviviridae, que compreende 4 sorotipos conhe- 
cidos como | DENV] 1, 2, 3 e 4. As partículas virais são consti- 
tuídas por um centro de ribonucleoproteinas e um envelope 
com glicoproteinas que compreendem 3 proteínas estruturais 
e 7 não estruturais. 


Transmissão 

A transmissão ocorre por meio de picadas de mosquitos fê- 
meas do gênero Aedes com o A. aegypti, principal vetor no 
Brasil; mais recentemente, o A. albopictus vem se adaptando 
as regiões tropicais e emerge como potencial transmissor em 
areas urbanas. Outras formas de transmissão já foram descri- 
tas, como a vertical e por transfusão sanguínea. 


Epidemiologia 
A dengue é a arbovirose mais difundida no mundo e se consti- 
tui em um grave problema de saúde pública mundial. Estima- 
-se que 3 milhões de pessoas vivam em áreas de risco e que 
ocorram aproximadamente 390 milhões de infecções, sendo 
96 milhões sintomáticas, com cerca de 20 mil óbitos por ano. 

Nas regiões das Américas, a dengue representa um dos 
principais motivos de consulta médica nas unidades de saúde. 
Nos últimos 50 anos, a incidência mundial da doença teve um 
aumento de mais de 30%, sendo considerada endêmica em 
mais de 128 países e com registros de casos autóctones em no- 
vas áreas geográficas, como França e Croácia, e de casos im- 
portados em vários países da Europa. De acordo com a Organi- 
zação Mundial da Saúde (OMS), foram notificados mais de 3 
milhões de casos de dengue em 2013, e houve registro de ca- 
sos de doença inclusive em áreas consideradas sem circulação 
do vírus, como na Flórida (EUA) e na China. 

No Brasil, a partir da introdução do DENV1 em 1986, a doen- 
ça vem se tornando um importante problema de saúde pública, 
ocorrendo em todas as regiões do país, com ampla dispersão do 


vetor, endêmica em 25 dos 27 estados e com a circulação desde 
2010 dos 4 sorotipos. O cenário de transmissão caracteriza-se 
por ciclos com predomínio de um dos sorotipos, e essa alter- 
nancia implica importantes mudanças na epidemiologia da 
doença, com a ocorrência de grandes epidemias, maior gravi- 
dade dos casos, como observado na introdução do sorotipo 3 

em 2002, e na mudança de faixa etária, que no início era predo- 
minante em adultos. Entre 2007 e 2009, registrou-se aumento 

significativo de casos graves em crianças com a recirculação de 

DENV2. No período de 2008 a 2012, foram notificados mais de 

3,4 milhões de casos de dengue no país, com mais de 400 mil 

hospitalizações. Com a identificação em 2010 de um novo so- 
rotipo (DENV4) na região Norte, registrou-se rápida dispersão 

para as outras regiões, com a ocorrência de grandes epidemias 

em 2012 e particularmente em 2013, quando houve a notifica- 
ção, entre janeiro e dezembro, de mais de 2 milhões de casos 

suspeitos de dengue, ano considerado epidêmico nas Améri- 
cas. Os grupos etários mais atingidos foram adultos jovens e 

idosos, em todas as regiões, exceto o Nordeste. Dentre as mu- 
danças epidemiológicas mais marcantes que ocorreram com a 

dengue no Brasil, destaca-se o aumento de número de óbitos a 

partir de 2002 e a maior prevalência na faixa etária pediátrica 

entre 2007 e 2009, com mais de 25% desses em menores de 15 

anos. Nos anos seguintes, a maior letalidade ocorreu no grupo 

de idosos com comorbidades e, em 2013, foram registrados 683 

óbitos por dengue no Brasil. Segundo o Boletim Epidemiológi- 
co do Ministério da Saúde, os dados consolidados de dengue 

em 2016, até a SE 52, mostraram que a região Sudeste registrou 

o maior número de casos prováveis (57,2%) em relação ao total 

do país, seguida das regiões Nordeste (21,6%) e Centro-Oeste 

(13,7%); quanto aos óbitos, foram confirmados 642, com os es- 
tados de Pernambuco e Alagoas apresentando as maiores pro- 
porções de óbitos. 

As epidemias de dengue determinam uma importante so- 
brecarga aos serviços de saúde e a economia dos paises. Nas re- 
giões das Américas, estima-se que o impacto econômico anual 
da dengue seja em torno de 2 bilhões, variando de 1 a 4 bilhões. 


Quadro clínico 

A infecção pelo virus da dengue apresenta amplo espectro cli- 
nico, variando desde formas oligossintomáticas até quadros 
graves, podendo evoluir para o óbito. Na evolução do quadro 
clínico, podem ocorrer 3 fases clínicas: febril, crítica e de recu- 
peração. Após curto período de incubação, surge a febre de iní- 
cio abrupto geralmente alta (39 a 40°C) com duração de 2 a 7 
dias, associada a sintomas dolorosos, como cefaleia, mialgias, 
artralgias e dor retro-orbitária, que, na criança, se expressam 
como choro frequente. O exantema do tipo maculopapular 
está presente em 50% dos casos e atinge predominantemente 
face, tronco e membros, não poupando plantas dos pés e pal- 
mas das mãos. Pode ocorrer com ou sem prurido e tem apare- 
cimento mais tardio, coincidindo com o desaparecimento da 
febre. Manifestações gastrointestinais (vômitos, náuseas e 
diarreia) podem estar presentes e alguns pacientes referem 
odinofagia e hiperemia ao exame de orofaringe. A maioria dos 
pacientes evolui para a melhora dos sintomas em 7 a 10 dias. 

A fase crítica pode se seguir a fase febril em alguns pacien- 
tes, que podem evoluir para as formas graves. Esta fase inicia 
com a defervescência da febre, entre o 3º e o 4º dia do início da 
doença e o aparecimento do dos sinais de alarme, que devem 
ser rotineiramente pesquisados nos casos suspeitos. Dentre 
os principais sinais de alarme, destacam-se: 

e dor abdominal intensa (referida ou à palpação) e continua; 

e vômitos persistentes; 

e acúmulo de líquidos (ascite, derrame pleural, derrame peri- 
cardico); 

e hipotensão postural e/ou lipotimia; 

e hepatomegalia > 2 cm abaixo do rebordo costal; 

e sangramento de mucosa; 

e letargia e/ou irritabilidade; 

e aumento progressivo do hematocrito. 


Esses sinais podem traduzir o aumento da permeabilidade vas- 
cular e a evolução para o agravamento clínico do paciente com 
o potencial de evoluir para o choque ou derrames cavitários 
pelo extravasamento plasmático. Em alguns casos pode ocor- 
rer hemorragia massiva ou disfunções graves de órgãos, como 
hepatite fulminante, miocardite, encefalite, dentre outros. 

Quando os pacientes sobrevivem a fase crítica, evoluem 
para a chamada fase de recuperação, em que há reabsorção 
gradual dos líquidos extravasados, que pode durar de 48 a 72 
horas, controle dos fenômenos hemorrágicos e estabilização 
do estado hemodinâmico e aumento da diurese 

A dengue na criança pode ser assintomática ou manifestar-se 
como sindrome febril com sinais e sintomas inespecíficos, como 
apatia, recusa da alimentação e de líquidos, vômitos, diarreia 
sem sinais de localização. Já nos menores de 2 anos de idade, os 
sinais e os sintomas de dor podem manifestar-se por choro per- 
sistente, sonolência ou irritabilidade, que pode sugerir outros 
quadros infecciosos febris, comuns dessa faixa etária, como o 
exantema súbito. Pelo início inespecífico da doença, os sinais e 
sintomas de quadro grave são reconhecidos como as primeiras 
manifestações clínicas, diferentemente do adulto, em que os si- 
nais de alarme são mais objetivos e mais facilmente detectados. 
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Diagnóstico 

O diagnóstico laboratorial específico da infecção por dengue 
baseia-se na detecção de antígeno viral no sangue, soro ou te- 
cido, isolamento viral e detecção de anticorpos. Para o diag- 
nóstico virológico, deve-se obter uma amostra de sangue nos 
primeiros 5 dias de doença (fase aguda) ou fragmentos de teci- 
dos (Óbitos); para o sorológico, recomenda-se a coleta de san- 
gue a partir do 6º dia do início dos sintomas. 

Para o isolamento viral, os espécimes clínicos são inoculados 
em sistemas de cultivos celulares (clone C636 de A. albopictus) e 
camundongos (inoculação intracerebral) e incubados por 14 a 21 
dias. Essa técnica permite a identificação dos sorotipos do vírus. 

Quanto a identificação do RNA viral, está indicada a técni- 
ca do RT-PCR (reverse transcription-polymerase chain reaction) 
em amostras de sangue e tecidos com amplificação de frações 
infinitesimais do RNA viral, indicado para os casos graves e 
nos óbitos. 

A resposta sorológica à infecção pelo vírus da dengue difere 
de acordo com o estado imune do indivíduo, infecção prévia 
por outros flavivírus ou vacinas contra esses vírus, originando 
a resposta primária de anticorpos (IgM em 50% dos pacientes 
infectados) ou resposta secundária (IgG precoce com títulos 
elevados). Dentre os testes sorológicos, destacam-se o teste 
imunoenzimatico para a captura de IgM (MAC ELISA) e o tes- 
te de inibição de hemaglutinação (IH) com dosagem de anti- 
corpos totais, indicado para inquéritos epidemiológicos. Se 
positivos, confirmam o caso; se negativos, uma nova amostra 
para sorologia IgM deve ser realizada para confirmação. 

Estudos recentes têm direcionado o uso da glicoproteina nao 
estrutural NS] como um marcador para o diagnóstico precoce 
das infecções pelo vírus da dengue, já que é secretada pelas célu- 
las infectadas e induz forte resposta humoral, sendo indicado em 
pacientes nos primeiros 5 dias de doença. Vale ressaltar que o re- 
sultado negativo desse teste não descarta infecção por dengue. 

Em caso de óbitos, o teste imuno-histoquímico tem sido 
empregado para detecção do vírus em amostras de tecidos, es- 
pecialmente de fígado, baço, gânglios linfáticos, cérebro, cora- 
cao e pulmões. 

No diagnóstico laboratorial inespecífico, os achados no he- 
mograma têm grande importância para o diagnóstico presun- 
tivo de dengue, sendo obrigatório em todos os pacientes com 
fator de risco ou com prova do laço positiva, pois classifica o 
risco do paciente e monitora a evolução da doença, particular- 
mente o hematócrito, já que a elevação de 10 a 20% do valor 
basal pode indicar extravasamento plasmatico, além da conta- 
gem de plaquetas. A plaquetopenia isolada não significa gravi- 
dade, mas aumenta o risco para agravamento principalmente 
diante de queda brusca durante a evolução do quadro. A crité- 
rio clínico, outros exames podem ser solicitados, como a dosa- 
gem de albumina e proteínas totais (importantes marcadores 
de perda de plasma), perfil hepático (pode haver discreta alte- 
ração de AST/ALT com bilirrubinas normais), coagulograma 
(só está alterado em casos complicados), perfil renal e exames 
de imagem como a ultrassonografia abdominal para confirma- 
cao de derrames cavitários e espessamento na parede da vesi- 
cula, achado muito importante para conduta clínica dos casos 
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com sinais de choque por extravasamento capilar, e a radio- 
grafia de tórax (derrame pleural). 


Diagnóstico diferencial 

Pelas características clínicas da dengue e a inespecificidade 
dos sintomas, o diagnóstico diferencial deve ser estabelecido 
em síndromes clínicas: 

e sindrome febril: enteroviroses, influenza, hepatites virais, ma- 
lária, febre tifoide; 

e síndrome exantemática febril: rubéola, sarampo, escarlatina, 
eritema infeccioso, exantema súbito, enteroviroses, mononu- 
cleose infecciosa, parvovirose, citomegalovirose, farmacoder- 
mias, febre Mayaro; 

e sindrome hemorrágica febril: hantavirose, febre amarela, lep- 
tospirose, malária grave, riquetsioses e púrpuras; 

e síndrome dolorosa abdominal: apendicite, obstrução intesti- 
nal, abscesso hepático, abdome agudo; 

e sindrome do choque: meningococcemia, septicemia, menin- 
gite por influenza tipo B, febre purpúrica brasileira, sindrome 
do choque tóxico e choque cardiogênico (miocardites); 


Com o cenário epidemiológico atual com a confirmação de ca- 
sos autóctones de Chikungunya em 2014 e Zika em 2015, de- 
ve-se estabelecer o diagnóstico diferencial com a dengue com 
base nas características clínicas e laboratoriais de cada uma 
descritas na Tabela 1. 


Tratamento 

A conduta adequada dos pacientes com suspeita de dengue 
depende do reconhecimento precoce dos sinais de alarme, do 
contínuo acompanhamento, restadiamento dos casos e da 
pronta reposição volêmica. Não existe tratamento específico 
para a infecção pelo vírus dengue. Para os casos agudos, reco- 
menda-se o uso de sintomáticos como paracetamol ou dipiro- 
na para o controle da febre. Não se recomenda o uso de ácido 
acetilsalicílico e outros anti-inflamatórios, em função do risco 
aumentado de complicações hemorrágicas. 

Para melhor orientar as medidas terapêuticas para cada 
caso com base nos dados de anamnese e de exame físico, o Mi- 
nistério da Saúde estabelece um fluxograma que contempla a 
classificação de risco e as etapas de atendimento diante de um 


e sindrome meningea: meningites virais, meningite bacteriana 


e encefalite. 


Tabela 1 Sinais e sintomas de dengue, chikungunya e zika 


Sinais e sintomas 


Motivo de consulta mais 
frequente 


Febre 

















Exantema 


Prurido 


Conjuntivite 


Dengue 


Chikungunya 





Febre, mialgia 


Moderada 
Muito frequente 
Duração: 5 a 7 dias 














Dor articular, febre 


Intensa 
Muito frequente 
Duração: 3 a 5 dias 

















Surge do 52 ao 7º dia 
Não característico 





Surge do 22 ao 3º dia 
Não característico 











Leve a intenso 


Pouco frequente 





























Manifestações neurológicas 


Cefaleia 


Dor retro-ocular 

















Poliartralgias 

Poliartrites 

Edema de mãos e pés 
Evolução para cronicidade 


Mialgia 


Hepatomegalia 


Sangramento de mucosas 


Choque 
Leucopenia 


Proteína C reativa 








Hematócrito elevado 
Contagem de plaquetas 


Considerações particulares 


Pouco frequente 


Intensa e frequente 
Intensa e frequente 
Ausente 

Ausente 

Pouco frequente 
Não 


Muito frequente e intensa 


Sinal de alarme 


Sinal de alarme 


É a forma grave mais frequente 
Moderada a intensa 

Normal 

Sinal de alarme 

Normal a muito baixo 


Risco de morte 











Fonte: adaptado de Technical Reports and Guidelines PAHO, 2016. 


Leve a moderado 


Muito pouco frequente 


























Pouco frequente (pode ser 
frequente e grave em neonatos) 














Leve a moderada 


Pouco frequente 




















Muito frequente 
Frequente 
Frequente 
Muito frequente 


Frequente 
Moderada a intensa 


Muito pouco frequente 


Muito pouco frequente (quando 
se apresenta, é grave) 


Pouco frequente 
Leve a moderada 
Elevada 


Pouco frequente 








Normal a baixo 


Pode evoluir para artropatia crônica 


paciente com suspeita de dengue (Figura 1). 


Zika 
Exantema ou prurido 
Leve 


Muito frequente 
Duração: 1a 3 dias 














Tipicamente desde o 1º dia 
Maculopapular, cefalocaudal 














Leve a moderado 


Muito frequente 

















Possível e grave 


Leve a moderada 


Pouco frequente 




















Frequente 
Frequente 
Pouco frequente 
Não descrito 


Pouco frequente 


Muito pouco frequente 


Muito pouco frequente 


Não se conhece 
Leve a moderada 
Elevada 

Pouco frequente 


Normal a baixo 


Risco de infecção congênita 


e SBG 
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Suspeita de dengue 
Relato de febre, usualmente entre 2 e 7 dias de duração, e duas ou mais das seguintes manifestações: náusea, 
vômitos, exantema, mialgias, artralgia, cefaleia, dor retro-orbital, petéquias, prova do laço positiva, leucopenia. 
Também pode ser considerado caso suspeito toda criança com quadro febril agudo, usualmente entre 2 e 7 dias de 
duração, e sem foco de infecção aparente 


*Notificar todo caso suspeito de dengue 


Tem sinal de alarme ou de gravidade? 


i) 


Pesquisar sangramento espontâneo de pele ou induzido (prova do 
laço, condição clínica especial, risco social ou comorbidades) 


A R 





Não Sim 
Grupo A 
Dengue sem sinais de alarme, Dengue sem sinais de alarme, 
sem condição especial, com condição especial 
sem risco social e sem ou com risco social e com 
comorbidades comorbidades 


(CT au) o jo D) 
Dengue grave 





e Extravasamento grave de plasma, 


Dor abdominal intensa (referida levando ao choque evidenciado 
ou à palpação) e continua por taquicardia; extremidades 
Vômitos persistentes distais frias; pulso fraco e 
Acúmulo de líquidos (ascite, filiforme; enchimento capilar 
derrame pleural, derrame lento (> 2 segundos); 
pericárdico) pressão arterial convergente 
Hipotensão postural e/ou (< 20 mmHg); taquipneia; oligúria 
lipotimia (< 1,5 mL/kg/h); hipotensão 
Hepatomegalia > 2 cm abaixo arterial (fase tardia do choque); 
do rebordo costal acumulação de líquidos com 
Sangramento de mucosa insuficiência respiratória 
Letargia e/ou irritabilidade e Sangramento grave 

Aumento progressivo do e Comprometimento grave 
hematócrito de órgãos 


| | 


Iniciar hidratação dos pacientes de imediato acordo com a classificação, enquanto aguarda exames laboratoriais 
Hidratação oral para pacientes dos grupos A e B 
Hidratação venosa para pacientes dos grupos Ce D 


Acompanhamento 
ambulatorial 


| 


Acompanhamento 


Em leito de 
emergência 


J 
== 





Condições clínicas especiais e/ou risco social ou comorbidades: lactentes (< 2 anos), gestantes, adultos > 65 anos, com hipertensão 
arterial ou outras doenças cardiovasculares, diabetes melito, DPOC, doenças hematológicas crônicas (principalmente anemia falciforme), 
doença renal crônica, doença ácido péptica e doenças autoimunes. Esses pacientes podem apresentar evolução desfavorável e 
devem ter acompanhamento diferenciado. 


Figura 1 Fluxograma para classificação de risco de dengue. 


Prevenção 

Na ausência de uma droga antiviral específica, o controle da 
transmissão vetorial tem sido a única estratégia disponível em 
cenário de saúde pública para reduzir a morbidade por dengue. 
No entanto, o controle vetorial vem se mostrando insuficiente, 
apesar dos avanços recentes de novas técnicas, como o uso de 
mosquitos geneticamente modificados ou infectados com a 
bactéria Wolbachia. A OMS estabeleceu ações integradas para 
o controle e a prevenção da dengue com o objetivo de impactar 
na carga global da doença para redução da morbidade em pelo 
menos 25% e a mortalidade em 50% até 2020. A estratégia va- 
cinal é um dos 5 componentes dessas ações e definiu que a va- 
cina ideal contra dengue tenha as seguintes características: 


e segura para crianças e adultos; 

e proteger contra os 4 sorotipos; 

e geneticamente estável; 

e esquemas vacinais com 1 ou 2 doses; 

e nao induzir resposta ampliada de anticorpos (ADE); 
e baixo custo; 

e induzir imunidade prolongada. 


Atualmente existem 5 candidatas a vacina contra dengue em 
diferentes estágios de desenvolvimento: 3 na fase I (avaliação 
de segurança), 2 na fase III (avaliação de imunogenicidade) e 1 
ja licenciada em mais de 13 paises, do laboratório Sanofi Pas- 
teur (Dengvaxia®). Trata-se de uma vacina de vírus vivos ate- 
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nuados, que contempla os 4 sorotipos, tendo como base (es- 
queleto) a cepa da vacina febre amarela 17D (YF 17D). 

A análise combinada de eficácia e segurança nos dois estu- 
dos de fase III, realizados na Ásia (CYD 14) e na América Lati- 
na (CYD 15), que envolveram a vacinação de mais de 35 mil in- 
dividuos na faixa etária de 2 a 16 anos, demonstrou a 
segurança e a eficácia da vacina, tendo o Brasil incluído 1.500 
indivíduos no estudo CY D15. 

A eficácia total para todos os sorotipos em pacientes maio- 
res de 9 anos foi de 65,6%, para formas graves da doença, de 
95,5% e para a prevenção de hospitalização, de 80,3%. 

A vacina está licenciada no Brasil desde o final de 2015, 
após aprovação pela Anvisa, e disponível em serviços priva- 
dos de imunização para indivíduos de 9 a 45 anos de idade, no 
esquema de três doses: 0, 6 e 12 meses. 

A Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm), a Socieda- 
de Brasileira de Infectologia (SBI) e a Sociedade Brasileira de 
Pediatria (SBP) recomendam, em nível individual, em seus 
calendários, o uso rotineiro da vacina dengue, enquanto o Pro- 
grama Nacional de Imunizações aguarda a conclusão de estu- 
dos adicionais. 

As outras candidatas estão avançando nos estudos clínicos 
de fase III, sendo que aqueles conduzidos pelo Instituto Butan- 
tan iniciaram os ensaios de campo em fevereiro de 2016 envol- 
vendo mais de 17 mil voluntários em 13 centros brasileiros distri- 
buidos em grupos de 2 a 6 anos,7 a 17 anos e 18 a 59 anos de 
idade. Os participantes serão monitorados no período de 5 anos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Estar familiarizado com o quadro clínico clássico e os 
sinais de agravamento da dengue. 

e Conhecer os exames disponíveis e o momento ideal de 
sua utilização para o diagnóstico. 

e Reconhecer os diagnósticos diferenciais da dengue, em 
virtude da similaridade com outros agravos infecciosos. 

e Conhecer o fluxograma de atendimento para os casos 
suspeitos de dengue e a classificação de risco. 

e Conhecer as metas da OMS para controle da doença e 
estar atualizado com a vacina contra dengue 
recentemente licenciada e os estágios das outras 
candidatas a vacina. 
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FEBRE AMARELA 


Reinaldo de Menezes Martins 
Akira Homma 


Definição 
A febre amarela é uma doença infecciosa aguda e grave, causa- 
da por um vírus ácido ribonucleico (RNA) de fita simples, de 
sentido positivo, isto é, pode replicar-se diretamente, pois é 
reconhecido pela célula como um RNA mensageiro. Pertence 
à família Flaviviridae, gênero Flavivirus (flavi, do latim, amare- 
lo). Pertencem ainda a esse gênero os vírus da dengue, da en- 
cefalite japonesa, do Oeste do Nilo e da encefalite por carrapa- 
tos. Essas doenças são transmitidas por artrópodes, portanto, 
são causadas por arbovirus (do inglés arthropod-borne). O pro- 
tótipo desse gênero é o vírus da febre amarela. A infecção hu- 
mana ocorre por meio da picada de mosquitos hematófagos 
portadores do vírus. Embora existam vários genótipos do vírus 
da febre amarela, a imunidade cruzada entre eles é completa. 
Historicamente, a febre amarela foi causa importante de 
problemas sociais, econômicos e políticos. Introduzida nas 
Américas pelos navios do tráfico negreiro, foi causa de epide- 
mias em vários países. Por exemplo, na Filadélfia, em 1793, es- 
tima-se que 10% da população morreu em uma epidemia de 
febre amarela, forçando a mudança do governo para Nova 
York. A descoberta de que a febre amarela era transmitida por 
mosquitos (Aedes aegypti) por Carlos Finlay, posteriormente 
comprovada por Walter Reed e seu grupo em 1900, permitiu o 
controle do mosquito transmissor e viabilizou a construção do 
canal do Panamá. No Rio de Janeiro, a febre amarela teve 
duas grandes epidemias, em 1873 e 1876, que causaram, res- 
pectivamente, 3.659 e 3.476 óbitos, em uma população esti- 
mada em 270.000 habitantes. Os navios estrangeiros evita- 
vam aportar no Rio de Janeiro. As campanhas sanitárias de 
Oswaldo Cruz para combate ao mosquito, no início do século 
passado, controlaram a doença. A última epidemia relatada 
no Brasil foi em 1928, no Rio de Janeiro, e foi debelada em 
uma ação de controle do vetor, coordenada por Clementino 
Fraga.’ O último caso de febre amarela urbana no Brasil foi em 
Sena Madureira, no Acre, em 1942. A reinfestação das cidades 
pelo Aedes, em anos mais recentes, criou uma ameaça poten- 
cial de retorno da febre amarela urbana. No Paraguai, um gru- 
po de casos com transmissão urbana ocorreu em 2008. Desde 


2016 vêm ocorrendo casos no Brasil em várias áreas, com a for- 
ma silvestre e ameaça crescente de disseminação. 

A vacina de febre amarela em uso atual foi desenvolvida pe- 
los cientistas da Fundação Rockefeller, com a liderança de 
Max Theiler, e o seu processo de produção foi aperfeiçoado por 
Henrique de Azevedo Penna, do Instituto Oswaldo Cruz, que 
instituiu o sistema de lote-semente, atualmente utilizado para 
a produção de todas as vacinas. Os notáveis estudos clínicos 
que permitiram a sua utilização em larga escala foram realiza- 
dos no Brasil, e Max Theiler recebeu, merecidamente, o prê- 
mio Nobel de Medicina, em 1951. 


Epidemiologia 

A febre amarela tem dois ciclos: selvagem e urbano. Na selva, 
os mosquitos Haemagogus e Sabethes infectam os macacos 
dos gêneros Alouatta (bugios ou guaribas), Callitrix (saguis) e 
Cebus (macaco prego), entre outros. Os macacos infectados 
são picados pelos mosquitos na fase virêmica, e o ciclo se am- 
plifica e se mantém na natureza. Os mosquitos, uma vez infec- 
tados, assim permanecem por toda a vida. Há também trans- 
missão vertical, transovariana, da fêmea do mosquito para sua 
prole. Algumas vezes, os macacos infectados morrem, sendo a 
mortalidade desses animais um dos principais indicadores de 
vigilância epidemiológica da circulação do vírus e da doença. 
O homem se infecta acidentalmente, ao se aproximar ou en- 
trar na mata (febre amarela selvagem). Essa é, atualmente, a 
única forma de aquisição da doença no Brasil. 

No ciclo urbano, que ocorre na África e já ocorreu no Brasil, 
a transmissão acontece entre o mosquito (Aedes) e o homem 
(febre amarela urbana). Na África, em pequenas cidades ru- 
rais, também ocorrem simultaneamente casos de febre ama- 
rela selvagem e urbana (Figura 1). 

Não há transmissão direta, de pessoa a pessoa. As formas 
clínicas da doença selvagem e urbana são idênticas. O ciclo sil- 
vestre é endêmico, sob a forma de surtos com intervalos de 3a 7 
anos, mas a irregularidade das ocorrências não permite afirmar 
que tenha uma apresentação cíclica. Os surtos humanos costu- 
mam ser precedidos por epizootias com mortes de macacos. 
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Nos últimos anos, houve expansão da área de circulação do 
vírus da febre amarela no Brasil, na América do Sul e na África. 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) estima que há 
200.000 casos e 30.000 mortes por febre amarela no mundo 
por ano.’ O risco de transmissão é maior de dezembro a maio 
(“período sazonal”). No Brasil, foram definidas duas áreas, 
de acordo com o risco de adquirir a doença: área com reco- 
mendação de vacina e área sem recomendação de vacina (Fi- 
gura 2). 

O período de incubação é de 3 a 6 dias, a suscetibilidade é 
universal e a infecção confere imunidade duradoura. Os filhos 


Ciclo silvestre 


~ Sabethes 


Ciclo urbano 





de mães imunes podem apresentar imunidade passiva e tran- 
sitória durante os primeiros 6 meses de vida. Predomina em 
adultos jovens e do sexo masculino (Figuras 3 e 4), em geral, 
trabalhadores rurais. Nos últimos anos, vários casos ocorre- 
ram entre praticantes de ecoturismo. 

Há muitos registros históricos indicativos de menor gravi- 
dade da doença em afrodescendentes, refletindo a seleção na- 
tural ao longo de milênios de convivência com o vírus selva- 
gem.” O mesmo se aplica aos primatas não humanos, que, na 
África, têm em geral baixas viremias e infecção subclinica, em 
contraste com os das Américas. 


a 
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/8 
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Figura 1 Ciclos epidemioldgicos (silvestre e urbano) da febre amarela no Brasil. 


Fonte: Ministério da Saude, 2014.5 
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Figura 2 Áreas com e sem recomendação de uso da 


vacina de febre amarela no Brasil. 
Fonte: Ministério da Saúde, 2014: 
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Figura 3 Casos confirmados de febre amarela, de 1990 a 


2010, por faixa etária. 
Fonte: Ministério da Saúde, 2014.5 
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Figura 4 Casos de febre amarela, de 1990 a 2010, por sexo. 
Fonte: Ministério da Saúde, 2014: 


Quadro clínico 

Os vírus da febre amarela possuem diversos mecanismos de 
escape ao sistema imune, que lhes permite se replicarem ex- 
tensivamente em vários órgãos e tecidos; lesões mais proemi- 
nentes ocorrem no figado (necrose /apoptose mediozonal), 
mas rins (necrose tubular aguda), coração (miocardite), baço, 
linfonodos e músculos também são afetados. Muitos dos as- 
pectos da fisiopatologia estão ligados à atuação de linfócitos T 
citotóxicos e a liberação de citocinas, que promovem necrose 
ou apoptose (morte celular) dos hepatócitos, com discreta res- 
posta celular inflamatória. Os corpúsculos de Councilman cor- 
respondem as células apoptóticas. Há também uma vasculite 
por lesão endotelial, e a hipóxia por hipoperfusão contribui 
para a lesão hepática mediozonal, sabendo-se que essa área 
do figado tem fluxo sanguíneo mais baixo. As manifestações 
mais graves, como hemorragias, choque e insuficiência renal, 
refletem a insuficiência hepática e a tempestade de citocinas, 
com escape de plasma para os tecidos. 

Sobretudo na fase inicial, há outras doenças (como leptos- 
pirose, hepatites, malária) que apresentam a mesma sintoma- 
tologia; portanto, é importante fazer o diagnóstico diferencial. 

Não obstante a gravidade da doença, a maioria dos casos é 
assintomática. A letalidade dos casos mais graves é de aproxi- 
madamente 50%. Os intervalos de confiança amplos mostram 
que há muitas incertezas (Figuras 5 e 6). 

Os achados clínicos mais frequentes são apresentados na 
Tabela 1. 

O sinal de Faget, característico da doença, é a bradicardia 
associada a hipertermia. 

Os exames laboratoriais refletem as alterações fisiopatoló- 
gicas, com aumento de transaminases, bilirrubinas (com pre- 
domínio de direta), ureia, creatinina, tempo de protrombina e 
tempo parcial de tromboplastina. Pode haver plaquetopenia e 
aumento de produtos de degradação da fibrina nos casos mais 
graves. Quanto maiores as alterações, pior o prognóstico. 

A evolução clínica da febre amarela é classicamente dividi- 
da em fases: infecção, remissão e intoxicação (Tabela 2). 
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E Assintomática 
E leve 


Grave 


Figura 5 Formas clínicas de febre amarela, percentuais de 


casos e intervalos de confiança de 95% de credibilidade. 
Fonte: Johansson et al., 2014.’ 


E Não fatal 


E Fatal 


Figura 6 Forma clínica grave, percentuais de casos 
não fatais e fatais e intervalos de confiança de 95% de 
credibilidade. 


Fonte: Johansson et al., 2014.’ 


Tabela 1 Dados clínicos de pacientes com febre amarela* 


Variável clínica % 
Febre 94,4 
Cefaleia 83,5 
Vômitos 75,8 
Icterícia 69,1 
Calafrios 65,5 
Manifestações hemorragicas 46,4 
Oliguria ou anuria 36,7 
Coma 26,6 
Choque 19,3 
Bradicardia 9,8 


*Dados de 173 a 251 pacientes. 
Fonte: Tuboi et al., 2007 (simplificada).® 
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Tabela 2 Os três estágios clínicos da febre amarela: infecção, remissão e intoxicação 





Eventos Dias de 
doença 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 
Febre i + ++ +++ = + ++ +++ +++ +++ 
Cefaleia, mialgia + ++ ++ -+ + ++ ++ ++ + 
Wiens o E +++ ++ + + 
Albuminária E + ++ +++ +++ +++ 
Oligúria o + + +++ +++ +++ 
cerd + ++ +++ +++ +++ 
| Hemorragia + + ++ ++ +++ +++ +++ 
AC o E + + ++ ++ +++ 
neutralizantes 
Infecção Remissão Intoxicação 


Fonte: adaptada de Quaresma et al., 2013.6 


Diagnóstico 

Suspeita-se o diagnóstico pela história epidemiológica e clíni- 
ca e pelos sintomas e sinais clínicos e laboratoriais sugestivos 
da doença; a confirmação é feita por exames laboratoriais es- 
pecíficos. 


Exames específicos 

e Sorologia IgM (MAC-ELISA); 

e pesquisa do virus nos primeiros 3 a 4 dias de doença, por iso- 
lamento viral ou detecção do genoma viral por reação em ca- 
deia de polimerase de transcrição reversa (RT-PCR), em 
amostras de sangue ou tecidos conservados a temperaturas 
ultrabaixas; 

e detecção de antígeno viral por imuno-histoquimica em amos- 
tras de tecidos, principalmente do figado, conservadas em 
temperatura ambiente, em formalina tamponada a 10%; 

e exame histopatológico do figado, com encontro de lesões su- 
gestivas de febre amarela: necrose/apoptose mediozonal e 
presenca de corpusculos de Councilman. 


Também podem ser utilizadas sorologias pareadas (intervalo 
de 15 dias) com o teste de inibição da hemaglutinação ou IgG 
ELISA. Aumento de 4 vezes ou mais nos títulos ou a passagem 
de negativo para positivo sugere o diagnóstico de infecção re- 
cente. 

Pode haver reações sorológicas cruzadas com outras infec- 
ções por Flavivirus, como Oeste do Nilo e dengue, de modo 
que se deve fazer o diagnóstico diferencial com essas viroses e 
com a malária por Plasmodium falciparum, leptospirose, for- 
mas graves de hepatites, outras febre hemorrágicas virais, sep- 
ticemias e outras doenças com curso ictero-hemorrágico. 

A suspeita de febre amarela deve ser notificada imediata- 
mente a autoridade sanitária. A febre amarela é a única doença 
que é objeto de exigência de atestado de vacina internacional. 


Tratamento 
Não há tratamento específico. Antivirais têm sido ineficazes. 
O tratamento é sintomático e de suporte, e pode necessitar de 


cuidados intensivos nas formas mais graves. Acido acetilsali- 
cílico está contraindicado. 


Prognóstico 

Quanto maiores as alterações clínicas e laboratoriais, pior o 
prognóstico. A recuperação pode ser demorada, mas é com- 
pleta. 


Prevenção 
O combate ao mosquito e cuidados ambientais são importan- 
tes, mas de dificil implementação. 

A medida mais eficaz é a vacinação. Embora nao seja consi- 
derada uma doença erradicável, por não conferir imunidade 
de grupo no ciclo selvagem, se todas as pessoas em situação 
de risco se vacinarem, a doença será uma raridade, pois as fa- 
lhas vacinais são muito raras. O Ministério da Saúde recomen- 
da a vacinação de rotina nas áreas com recomendação de vaci- 
na e para os viajantes que a elas se destinam. A vacina é 
aplicada a partir de 9 meses de idade, com um reforço aos 4 
anos. Acima dessa idade, recomendam-se 2 doses, com inter- 
valo de 10 anos. A OMS recomenda dose única, por toda a vida, 
embora também recomende mais estudos para grupos espe- 
ciais, como os lactentes. Os que têm intenção de viajar devem 
vacinar-se pelo menos 10 dias antes da viagem, nos casos de 
primovacinação; esse intervalo não se aplica à revacinação. 
Em casos de surtos epidêmicos, a vacina pode ser utilizada a 
partir de 6 meses de vida. Como se trata de vacina viva, não 
deve ser aplicada em imunodeficientes ou gestantes. Deve 
também ser evitada em nutrizes durante os primeiros 6 meses 
de vida da criança e em pessoas com doenças do timo. Como é 
vacina produzida em ovo, está contraindicada em pessoas 
alérgicas ao ovo, bem como aos componentes da vacina, que 
inclui gelatina. Em virtude dos eventos adversos raros e graves 
que pode acarretar (disseminação visceral do vírus vacinal ou 
meningoencefalite), decorrentes de fatores individuais ainda 
desconhecidos, a sua aplicação obedece a critérios de ponde- 
ração do risco da doença e do risco da vacinação. Para mais de- 
talhes sobre precauções e contraindicações, consultar o Capi- 


tulo 25 Imunizações desta Seção ou o Manual de Vigilância 
Epidemiológica de Eventos Adversos Pós-vacinais” e o Ma- 
nual dos Centros de Referência de Imunobiológicos Espe- 
ciais,” ambos do Ministério da Saúde. 

Quase 300 milhões de doses de vacina de febre amarela já 
foram administradas no Brasil desde 1937, e o número de ca- 
sos estava sob controle, mas voltou recentemente a aumentar, 
embora ainda haja, lamentavelmente, casos e óbitos por febre 
amarela, quando o Brasil tem a sorte de contar com uma vaci- 
na eficaz, de boa qualidade, produzida localmente e disponi- 
vel gratuitamente (Figuras 7 e 8). 


Desafios 

A vacina de febre amarela é altamente imunogênica, mas sua 
segurança deixa a desejar. Estão sendo desenvolvidas vacinas 
mais seguras contra febre amarela, inativadas ou de subunida- 
des, com resultados iniciais promissores, mas que ainda estão 
longe de estarem prontas. Por enquanto, a atual vacina de fe- 
bre amarela precisa ser utilizada para proteger as pessoas em 
risco da doença. É preciso que todas as pessoas expostas ao 
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Figura 7 Nº de casos de febre amarela, Brasil, 1930-2010. 
Fonte: Benchimol, 2007 e Ministério da Saúde, 2014: 
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Figura 8 Nº de doses de vacina de febre amarela, Brasil, 


1930-2010. 
Fonte: Benchimol, 2001? e Ministério da Saúde, 2014.5 
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risco de febre amarela sejam vacinadas, especialmente aos 
que vivem e trabalham próximo a florestas em áreas com cir- 
culação do virus ou viajantes que a elas se destinem. 

É necessário continuar pesquisando os fatores genéticos ou 
individuais que predispõem aos eventos adversos raros e gra- 
ves, visando a encontrar meios de evitá-los. 

É preciso continuar as pesquisas para obtenção de antivi- 
rais eficazes contra o vírus da febre amarela. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender a epidemiologia básica da febre amarela 
e descrever o ciclo selvagem e o ciclo urbano. 

e Saber as populações e os grupos de risco para febre 
amarela. 

e Fazer a suspeita diagnóstica de febre amarela e 
notificar imediatamente à autoridade sanitária. 


Solicitar os exames específicos para confirmar febre 
amarela. 
e Encaminhar o diagnóstico diferencial. 


Saber as medidas preventivas, a importância da 
vacinação e a razão pela qual não se vacina toda a 
população. 
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FEBRE DE CHIKUNGUNYA 


Consuelo Silva de Oliveira 


O virus 

O vírus Chikungunya pertence a família Togaviridae e ao gêne- 
ro Alphavirus, que reúne outros arbovirus com similaridade 
antigênica e considerados artritogênicos, como o virus Maya- 
ro, endêmico na Amazônia brasileira. Possui 4 linhagens (ge- 
nótipos) geneticamente distintas: Oeste Africano, Leste-Cen- 
tro-Sul Africano (ECSA), Asiático e Indiano (IOL). 

Estudos recentes conduzidos por Nunes et al., analisando a 
emergência do vírus CHIKV no Brasil, identificaram pela pri- 
meira vez nas Américas o genótipo Centro-Sul-Leste Africano 
(ECSA) nos casos autóctones da Bahia, enquanto no Amapá, 
o genótipo circulante é o Asiático, o mesmo que circulou nas 
ilhas do Caribe. 

O virus foi isolado em humano pela primeira vez em 1952, 
durante um surto de doença febril que ocorreu na Tanzânia. 


Transmissão 

É uma arbovirose transmitida por picadas de fêmeas dos 
mosquitos do gênero Aedes (Aedes aegypti, Aedes albopictus). 
Os principais vetores são o Aedes aegypti, amplamente distri- 
buido em regiões tropicais e subtropicais, e o Aedes albopic- 
tus, principal vetor em regiões temperadas; ambos estão bem 
adaptados as areas do peridomicílio e a ambientes naturais 
ou modificados. Vale ressaltar que a mutação A226V no enve- 
lope da proteina El do genótipo indiano do virus foi associada 
ao surto explosivo que ocorreu na Índia, pelo aumento na in- 
fecciosidade do CHIKV para o Aedes albopictus, o que permi- 
tiu maior replicação e dispersão do vírus nas áreas afetadas 
pelo surto. 


Epidemiologia 

O termo chikungunya originou-se de um dialeto africano (Ma- 
konde) e significa “aquele que se dobra”, postura adotada pe- 
los pacientes por grave comprometimento das grandes articu- 
lações. O vírus reemergiu durante a segunda metade do século 
XX, associado a surtos e epidemias que ficaram restritas à Áfri- 


ca e à Ásia até 2004 e, a partir de 2005, o vírus rapidamente se 
dispersou pelas ilhas do sudoeste do Oceano Índico e numero- 
sos casos importados foram registrados em países ocidentais 
não tropicais, inclusive na Itália, onde ocorreu em 2007 um 
importante surto associado ao vírus CHIKV. No final de 2013, 
foi identificado pela primeira vez nas Américas em uma gran- 
de epidemia nos países do Caribe e, em 2014, mais de 1 milhão 
de casos da febre de CHIKV foram notificados para a Organi- 
zação Mundial da Saúde (OMS) nas Américas do Sul, Central 
e do Norte. No Brasil, a partir de setembro de 2014, foram con- 
firmados os primeiros casos autóctones, inicialmente no esta- 
do do Amapá e depois na Bahia, causando epidemias localiza- 
das. Atualmente está amplamente disperso no país e o único 
estado do país sem registro de casos autóctones é o Rio Gran- 
de do Sul. No Brasil, em 2016, já foram confirmados 156 óbitos 
por chikungunya. Pernambuco é o estado com maior número 
de óbitos, com 78 casos com confirmação laboratorial e outros 
35 demonstrando coinfecção de chikungunya e dengue, o que 
representa o maior número de óbitos por arboviroses em um 
único ano naquele estado. 


Quadro clínico 

É uma doença febril com poliartralgia intensa e que afeta to- 
das as faixas etárias; porém, neonatos e indivíduos acima de 
60 anos são considerados grupos de risco. Em geral, o quadro 
clássico tem curto período de incubação de 3 a 7 dias (poden- 
do variar de 1 a 12 dias) e com duração de 7 a 10 dias, mas al- 
guns pacientes podem evoluir com persistência do compro- 
metimento articular por meses ou anos. 

A febre de CHIKV tem amplo espectro clínico que varia des- 
de formas assintomáticas (3 a 8%), pacientes sintomáticos 
em 70% dos casos, com evolução trifásica (aguda, subaguda e 
crônica), até formas graves e atípicas. Os sintomas manifes- 
tam-se após curto período de incubação (3 a 7 dias) e a viremia 
no humano inicia 2 dias antes dos sintomas e pode se prolon- 
gar de 8 a 10 dias. Por ser doença de notificação obrigatória, 


considera-se como caso suspeito todo paciente com febre de 
início súbito, acima de 38,5°C, e artralgia ou artrite intensa de 
início agudo, não explicado por outras condições. A letalidade 
é menor do que a observada por dengue na região das Améri- 
cas, entretanto, no Brasil, a letalidade tem se mostrado maior 
e acredita-se que isso ocorra em razão do número de casos da 
doença, que pode estar subestimado. Os casos graves e óbitos 
ocorrem com maior frequência em pacientes com comorbida- 
des e em extremos de idade. 


Fase aguda 

A fase aguda caracteriza-se pelo aparecimento súbito de febre 
alta (> 38,5ºC), artralgia intensa e exantema maculopapular, 
que aparece em geral de 2 a 5 dias após o início da febre. Ou- 
tros sintomas, como cefaleia, dor lombar, mialgia, nausea, vô- 
mitos e conjuntivite, podem ocorrer em menor frequência e 
em diferentes estágios da doença. Na criança menor de 1 ano 
de idade, devem-se considerar o choro frequente e a irritabili- 
dade como expressões dos sintomas dolorosos da doença e a 
maior frequência das manifestações gastrointestinais. Essa 
fase dura em média 7 dias, enquanto a artralgia pode persistir 
por 1 a 2 semanas. A poliartralgia é referida na maioria dos pa- 
cientes sintomáticos, porém, nas crianças, a dor articular tem 
menor intensidade. 

A presença de fatores de risco, como idades extremas (neo- 
natos e idosos), comorbidades e carga viral elevada, determi- 
nam a intensidade dos sintomas e a gravidade da doença. 

As alterações dermatológicas descritas na fase aguda da 
doença estão presentes em 40 a 50% dos casos e correspon- 
dem ao exantema do tipo maculopapular, pruriginoso, que 
surge entre o 2º e até o 5º dia após o início da febre, acometen- 
do sobretudo o tórax, mas pode ser observado em membros 
superiores e inferiores ou localizado na região palmoplantar, 
persistindo por 2 a 3 dias. A criança apresenta alta prevalência 
de manifestações dermatológicas, como hiperpigmentação, 
exantema generalizado e, nos neonatos, predomina o tipo ve- 
sicobolhoso, não descrito nas outras arboviroses que cursam 
com exantema. 


Fase subaguda 

Caracteriza-se pela defervescência da febre e recrudescência 
das artralgias após 2 a 3 meses da fase aguda. Pode haver per- 
sistência ou agravamento da artralgia, que se manifesta sob a 
forma de poliartrite distal, exacerbação da dor articular nas re- 
giões previamente acometidas e tenossinovite hipertrófica su- 
baguda em punhos e tornozelos. Outras manifestações clini- 
cas são descritas nessa fase, como astenia, prurido 
generalizado e exantema maculopapular em tronco, membros 
e região palmoplantar, que pode assumir padrão purpúrico, 
vesicular e até bolhoso. 


Fase crônica 

Caracteriza-se pela persistência de sinais e sintomas inflama- 
tórios, articulares e musculoesqueléticos por mais de 3 meses 
do início da doença. O acometimento é poliarticular e simétri- 
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co (pode ser assimétrico e monoarticular) nas mesmas articu- 
lações atingidas durante a fase aguda e subaguda, com a pre- 
sença da dor com ou sem edema, limitação de movimento e, 
eventualmente, deformidade persistente. Acredita-se que a 
cronificação na febre de Chikungunya esteja relacionada com 
a presença de fatores de risco, como idade acima de 45 anos, 
distúrbio articular preexistente e maior intensidade das lesões 
articulares na fase aguda. 


Manifestações atípicas 

No espectro clínico da doença, há descrição de manifesta- 
ções consideradas atípicas, como convulsão, uveite e miocar- 
dite, que podem cursar sem febre e artralgia. Acredita-se que 
podem surgir por efeito direto do vírus, resposta imune ou 
por toxicidade das drogas utilizadas durante o tratamento, 
acometendo particularmente indivíduos do grupo de risco 
com comorbidades (história de convulsão febril, diabete, 
asma, insuficiência cardíaca, alcoolismo, doenças reumato- 
lógicas, anemia falciforme, talassemia, hipertensão, obesida- 
de, entre outras), neonatos, gestantes, pessoas com mais de 
65 anos de idade e aqueles que estão em uso de alguns fárma- 
cos (ácido acetilsalicílico, anti-inflamatórios e paracetamol 
em altas doses). 

Embora o vírus CHIKV não seja considerado neurotrópico, 
estudos recentes sugerem envolvimento neurológico princi- 
palmente nos neonatos, crianças e idosos. Dentre as manifes- 
tações mais frequentes em neonatos e crianças jovens, estão 
meningoencefalites, convulsões e encefalopatia aguda. 


Gravidez 

Não ha relato de que a infecção pelo CHIKV no período gesta- 
cional possa alterar o curso da gravidez nem há evidências de 
efeitos teratogênicos, embora haja relatos de abortamento es- 
pontâneo. Casos de transmissão vertical podem ocorrer qua- 
se que exclusivamente no intraparto de gestantes virêmicas e, 
muitas vezes, provocam infecção neonatal grave. O risco 
maior de transmissão está relacionado quando as mulheres 
são infectadas durante o período intraparto (4 dias antes do 
parto até 1 dia depois), com taxa de transmissão de 50%, que 
pode ocasionar formas graves em cerca de 90% dos neonatos, 
como os quadros de encefalopatia, alterações cardiovascula- 
res e hemodinâmicas, e hemorragias, com evolução para o 
óbito. O recém-nascido é assintomático nos primeiros dias, 
com surgimento de sintomas a partir do quarto dia (3 a 7 
dias), que incluem febre, sindrome álgica, recusa da mamada, 
exantemas, descamação, hiperpigmentação cutânea e edema 
de extremidades. 

O seguimento de 7.504 mulheres grávidas conduzido por 
Gerardin et al.’ durante a epidemia na ilha de Reunião, no 
Oceano Índico, entre 2005 e 2006, evidenciou o potencial de 
complicações do vírus na gravidez, que incluíram sindrome 
hemorrágica materna, retardo de crescimento intrauterino, 
prematuridade e aborto. Nesse estudo, 678 (9%) grávidas fo- 
ram infectadas pelo vírus CHIKV com confirmação laborato- 
rial (virológica e /ou sorológica) durante a gravidez e 61 (0,8%) 
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no período pré ou intraparto. Com exceção do registro de 3 
óbitos fetais antes da 22? semana de gestação, a transmissão 
vertical ocorreu principalmente no período intraparto (19 a 
48,1%), coincidindo com maior viremia. Todos os recém-nas- 
cidos infectados foram assintomáticos ao nascimento e, após 
3a7 dias de vida (média de 4 dias), iniciaram com febre, irrita- 
bilidade, exantema, petéquias e edema de articulação, além 
de trombocitopenia em 89% dos casos. As complicações fo- 
ram registradas em 10 recém-nascidos (53%), como encefalo- 
patia (9/90%) com alterações na ressonância magnética 
(RM) (edema cerebral e hemorragias) e evolução com seque- 
las motoras permanentes em 4 casos (40%). 

Um estudo recente conduzido por Torres et al.” acompa- 
nhou um grupo de neonatos sintomáticos com infecção pelo 
vírus Chikungunya com registro inédito do genótipo asiático 
do vírus. Embora as manifestações clínicas encontradas fos- 
sem semelhantes as relatadas anteriormente, a porcentagem 
de complicações neurológicas foi menor. O vírus Chikungunya 
representa risco substancial para neonatos nascidos de grávi- 
das sintomáticas durante o surto de chikungunya na região 
das Américas, com importantes implicações clínicas e de saú- 
de pública. 


Diagnóstico 

Para o diagnóstico laboratorial específico, dispôem-se de 3 
testes principais: isolamento do vírus, pesquisa do RNA vi- 
ral em diferentes amostras clínicas, ou de forma indireta 
por pesquisa de anticorpos específicos. No soro coletado 
nos primeiros 7 dias do início da doença, indicam-se os tes- 
tes virológicos (detecção do genoma viral ou isolamento) 
pela elevada viremia, que pode persistir até 8 a 10 dias, e a 
dosagem de anticorpos específicos (IgM) normalmente pre- 
sentes no final da 1º semana de doença e que se mantêm por 
aproximadamente 3 meses, sendo um bom indicador de in- 
fecção recente. Caso o teste sorológico seja negativo nesse 
período, é necessária nova coleta entre 10 e 14 dias do início 
(soro convalescente) e a avaliação da soroconversao (au- 
mento de 4 vezes entre as amostras nas fases aguda e con- 
valescente), o que confirmaria a infecção recente por CHIKV. 
As amostras clínicas utilizadas para o diagnóstico podem 
ser: sangue, plasma, soro, líquido cefalorraquidiano (LCR), 
saliva e urina. 

Quanto as provas inespecíficas de fase aguda, observa-se 
que, no hemograma, a leucopenia com linfopenia < 1.000 cé- 
lulas/mm é a alteração mais frequente, enquanto a trombo- 
citopenia < 100.000 células/mm é rara. Quanto as provas 
inflamatórias inespecíficas, como a velocidade de hemosse- 
dimentação (VHS) e a proteína C-reativa (PCR), estão dis- 
cretamente elevadas, assim como a dosagem das enzimas 
hepáticas, da creatinina e da creatinofosfoquinase (CPK). 

A recomendação atual do Ministério da Saúde em cenário 
de epidemia da febre de Chikungunya é que o diagnóstico seja 
definido com base nos critérios clínico-epidemiológicos, exce- 
to para as formas atípicas e óbitos 


Diagnóstico diferencial 

Deve-se estabelecer o diagnóstico diferencial com outros agra- 
vos febris que cursam com artralgia, com destaque para den- 
gue, pela epidemiologia atual e pelo potencial de complica- 
ções, principalmente hemorragias, que podem resultar em 
óbito. As outras doenças que devem ser excluídas são leptos- 
pirose, sarampo, infecção por parvovirus B19, mononucleose 
infecciosa, primoinfecção por HIV, artrites pós-infecciosas, ar- 
trite reumatoide juvenil, malária e febre de Mayaro, sendo es- 
tas últimas endêmicas na região amazônica. 


Tratamento 

Diante de um caso suspeito de febre de Chikungunya, o pe- 
diatra deve seguir a classificação de risco proposta pelo Mi- 
nistério da Saúde (Figura 1), que define os grupos de risco, es- 
tabelece os sinais de gravidade e os critérios de internação, 
nos quais os neonatos estão incluídos por conta dos elevados 
índices de complicações. 

Na ausência de droga antiviral específica, o tratamento 
deve se restringir ao uso de sintomáticos e hidratação com 
base no estadiamento da doença (aguda, subaguda ou crô- 
nica). 

Na fase aguda, recomenda-se o uso de sintomáticos, como 
paracetamol e dipirona. Nos casos de dor refratária a esses 
medicamentos, podem ser utilizados os analgésicos opioides, 
como a codeina, em doses recomendadas na pediatria. Esta 
contraindicado o uso de anti-inflamatórios não hormonais 
(AINES) pelo risco de complicações associados as formas gra- 
ves, como hemorragias e insuficiência renal. 


Prevenção 

Considerando a alta infestação em todas as regiões brasileiras 
do vetor Aedes aegypti, bem como a presença do Aedes albo- 
pictus no país, recomenda-se que as medidas de prevenção se- 
jam orientadas para reduzir a densidade vetorial com o con- 
trole de adultos e larvas, capacitação de pessoal, ações de 
limpeza urbana, atividades de mobilização social e comunica- 
ção com a comunidade, que são essenciais para obter um im- 
pacto maior no menor tempo possível. Até o momento, não há 
vacina licenciada contra Chikungunya, apesar dos estudos 
pioneiros iniciados na década de 1960 e atualmente há vários 
projetos com diferentes candidatas (vírus inativado, subuni- 
dades, vírus vivo atenuado, quiméricas). 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer as características epidemiológicas do 


arbovirus Chikungunya no Brasil. 

e Reconhecer um quadro clínico suspeito de febre de 
Chikungunya. 
Descrever os principais sinais e sintomas que 
caracterizam as 3 fases clínicas da doença. 

e Estabelecer o diagnóstico diferencial com as principais 
doenças exantemáticas febris com artralgias. 
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Caso suspeito - fase aguda - paciente com febre por 
até 7 dias acompanhada de artralgia intensa de início súbito 
Pode estar associado a cefaleia, mialgias e exantema 
Considerar história de deslocamento nos últimos 15 dias para áreas com 
transmissão de chikungunya 


Grupos de risco Avaliar sinais de gravidade, Sinais de gravidade e critérios 
critérios de internação e de internação 


Gestante grupos de risco 


Maiores de 65 anos 

Menores de 2 anos (neonatos, 
considerar critério de internação) 
Pacientes com comorbidades 


Pacientes sem sinais de gravidade, 
sem critérios de internação e/ou 
condições de risco 


V 


Acompanhamento ambulatorial 





Acomentimento neurológico 
Sinais de choque: extremidades 
frias, cianose, tontura, 
hipotensão, enchimento 
capilar lento ou instabilidade 
hemodinâmica 

Dispneia 

Dor torácica 

Vômitos persistentes 
Neonatos 

Descompensação de doença 
de base 

Sangramentos de mucosas 


Figura 1 Classificação de risco do paciente com suspeita de chikungunya. 
Fonte: Ministério da Saúde, 2016. 


Identificar os grupos de risco, os sinais de gravidade e 


os critérios de internação para os pacientes suspeitos. 
Reconhecer as complicações precoces do 
recém-nascido de mães virêmicas próximas ao parto. 
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FEBRE ZIKA 


Consuelo Silva de Oliveira 


O vírus 
O vírus Zika (ZIKV) é um arbovírus emergente, de genoma 
RNA, pertencente ao gênero Flavivirus, família Flaviridae, com 
um sorotipo, e até o momento estão descritas duas linhagens, a 
africana e a asiática, esta última identificada no Pacífico e nas 
Américas. Estudos realizados por pesquisadores da Universida- 
de Purdue e dos Institutos Nacionais de Saúde dos Estados Uni- 
dos (NIH) determinaram a estrutura exata do vírus, muito simi- 
lar à de outros flavivirus, como dengue, febre amarela ou vírus 
do Oeste do Nilo, e a principal diferença identificada é em rela- 
ção a uma proteina-chave da superficie, que permitirá entender 
como exatamente o vírus interage com as células humanas. 

Foi identificado pela primeira vez em 1947, a partir de ma- 
cacos Rhesus utilizados como sentinelas para detecção de fe- 
bre amarela, na floresta Zika, em Uganda. 


Transmissão 

O ZIKV é transmitido pela picada de mosquitos fêmeas do gê- 
nero Aedes, sendo o A. aegypti o principal vetor nas Américas. 
Os estudos atuais vêm demonstrando outras formas poten- 
ciais de transmissão, como vertical, sexual e por transfusão 
sanguinea, com a identificação do virus em diversos fluidos 
orgânicos: líquido amniótico, sêmen e urina. Apesar de ter 
sido isolado no leite materno, não se constatou, até o momen- 
to, a presença de vírus ativo com potencial de replicação. 


Epidemiologia 

Desde a sua descoberta, a circulação do ZIKV ficou restrita a 
África tropical e à Ásia, com surtos e casos esporádicos em 
viajantes até 2007, quando ocorreu um grande surto na ilha 
de Yap e em outras ilhas próximas dos Estados Federados da 
Micronésia. 

No período de 2013 a 2014, foram notificados surtos exten- 
sos nas ilhas e arquipélagos, com destaque para a Polinésia 
Francesa, com a notificação de quase 8 mil casos suspeitos e, 
entre 746 amostras encaminhadas para diagnóstico laborato- 
rial, 53,1% foram positivas por biologia molecular. Nas Améri- 


cas, desde 2014, casos de circulação do vírus foram detectados 
e o primeiro caso autóctone de infecção pelo vírus Zika foi 
identificado no Chile, em uma criança de 1 anos, residente da 
Ilha de Páscoa. No Brasil, em abril de 2015, os pesquisadores 
da Universidade Federal da Bahia isolaram o vírus em amos- 
tras de soro de pacientes com doença exantemática sem causa 
definida, notificada em vários estados da região Nordeste des- 
de 2014. As análises filogenéticas dos isolados demonstraram 
99% de identidade com a linhagem asiática, reportada em epi- 
demias das ilhas do Pacífico. 

A partir desse evento, a doença tem se disseminado no país 
que oferece ambiente favorável a sua disseminação, pela pre- 
sença do vetor Aedes e a população sem imunidade, com apre- 
sentações nao usuais e inéditas, segundo a literatura científica, 
e causando enorme impacto à saúde pública. 

Atualmente, segundo o último relatório epidemiológico da 
Organização Mundial da Saúde (OMS) e da Organização Pa- 
namericana da Saúde (OPAS), ha evidências de transmissão 
vetorial do vírus Zika em 84 países ou territórios, sendo 47 nas 
regiões das Américas. 


Quadro clínico 
O quadro clássico da infecção pelo vírus é de doença febril 
aguda autolimitada, após um período de incubação de 3 a 6 
dias e com baixa taxa de hospitalização. Os principais sinais 
e sintomas sao: 
e febre baixa (< 38,5°C) ou ausência da febre, com duração de 1 
a 2 dias; 
e exantema de início precoce (1º ou 2º dia), de evolução cranio- 
caudal, disseminado e acompanhado de intenso prurido; 
e dor muscular leve; 
e dor nas articulações de intensidade leve a moderada, com 
edema nas pequenas articulações de mãos e pés; 
e hiperemia conjuntival. 


Em geral, evoluiu para cura em 3 e 7 dias do início dos sinto- 
mas e, em alguns pacientes, a artralgia pode persistir por cerca 
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de 1 més. Estima-se que menos de 20% das infecções resultem 
em manifestações clínicas, sendo, portanto, mais frequente a 
infecção assintomática. A ocorrência de formas graves e atipi- 
cas é rara, mas, quando acontece, pode excepcionalmente 
evoluir para óbito, como ja registrado no Brasil e na Colombia. 


Complicações 

Existem, até o momento, escassas informações sobre a pato- 
gênese do virus Zika, porém, ja foi confirmado que o virus tem 
tropismo pelo sistema nervoso central (SNC), no entanto, os 
mecanismos ainda não estão esclarecidos. 

As complicações neurológicas e autoimunes causadas pelo 
ZIKV foram descritas nos grandes surtos na Polinésia France- 
sa, observando-se aumento de 20 vezes na incidência dos ca- 
sos de sindrome de Guillain-Barré, no final da epidemia. 

No Brasil, a ocorrência de sindrome neurológica relaciona- 
da ao ZIKV foi confirmada em julho de 2015 nas investigações 
conduzidas pela Universidade Federal de Pernambuco, a par- 
tir da identificação do vírus em amostras de líquido cefalorra- 
quidiano (LCR) e soro de pacientes com histórico de infecção 
de doença exantemática. A investigação desses casos mostrou 
que o tempo entre as manifestações clínicas de Zika e o qua- 
dro neurológico variou de 4 a 19 dias. 

A Organização Pan-Americana da Saúde (OPAS), a partir 
dos registros no Brasil, em dezembro de 2015, emitiu um aler- 
ta epidemiológico após evidenciar aumento no número de ca- 
sos de microcefalia no Brasil. O vírus Zika foi detectado no li- 
quido amniótico de duas mulheres grávidas cujos fetos 
apresentaram danos neurológicos sérios. 

Para a definição de microcefalia, o Ministério da Saúde 
adotou desde o início da investigação, visando a identificar o 
maior número de recém-nascidos (RN), o parâmetro mais 
sensível (PC 33 cm), posteriormente 32 cm, até se alinhar as 
recomentações da OMS em agosto de 2016, que passou a con- 
siderar como referência para as primeiras 24 a 48 horas de 
vida os parâmetros da tabela de referência InterGrowth, para 
ambos os sexos e 37 semanas de gestação, o perímetro cefalico 
de 30,24 cm para meninas e 30,54 cm para meninos. 


Sindrome congênita pelo virus Zika 

A avaliação dos RN com microcefalia tem evidenciado outras 
alterações, sugerindo que o vírus Zika, além de ser neurotrópi- 
co, apresenta tropismo para outros órgãos, como fígado e cora- 
ção. As evidências acumuladas dos estudos clínicos, particu- 
larmente os conduzidos no Brasil, embasaram o pesquisadores 
do Centro de Controle e Prevenção de Doenças Transmissíveis 
(CDC) dos Estados Unidos, que reconheceram a relação entre 
a ocorrência da microcefalia e outros danos cerebrais identifi- 
cados em fetos com o vírus Zika. Concluiu-se ainda que, a des- 
peito do quadro clínico leve nas grávidas, a infecção pelo ZIKV 
durante a gestação parece estar associada com desfechos gra- 
ves, incluindo morte fetal, insuficiência placentária, restrição 
de crescimento fetal e outras malformações, como artrogripo- 
se, desproporção craniofacial, alterações oculares e déficit au- 
ditivo. Com base em uma revisão de estudos observacionais, 
de coorte e de caso-controle, há atualmente forte consenso 


científico de que o vírus Zika é uma causa de microcefalia e 
outras complicações neurológicas que, em conjunto, consti- 
tuem a sindrome congênita do vírus Zika (SCZ), corroborado 
com os achados dos exames de imagem - presença de calcifi- 
cação, dilatação ventricular, atrofia cerebral, lisencefalia (“cé- 
rebro liso”, decorrente de falha no desenvolvimento de dobras 
cerebrais [giros ] e sulcos). 


Diagnóstico 
O diagnóstico laboratorial específico da infecção aguda pelo 
ZIKV é feito pela detecção do genoma viral pela técnica mole- 
cular de RT-PCR no soro, sangue, preferencialmente do 3º ao 5º 
dia de doença, pelo curto período de viremia da infecção. O vi- 
rus tem sido detectado na saliva com maior frequência do que 
no sangue dentro da 1º semana de doença, e também na urina 
por mais de 10 dias. Outros espécimes clínicos, como o LCR e o 
líquido amniótico, também podem ser utilizados para identifi- 
cação do genoma viral. O diagnóstico sorológico pelo teste imu- 
noenzimático (ELISA) deve ser realizado a partir do 6º dia, en- 
tretanto, recomenda-se cautela na interpretação dos resultados, 
pela reação cruzada com outros flavivírus, particularmente em 
regiões endêmicas para dengue e com vacinação de rotina con- 
tra febre amarela. A recomendação segundo o Ministério da 
Saúde é que o diagnóstico em regiões com autoctonia do vírus 
seja feito pelo critério clínico epidemiológico, com exceção das 
grávidas com quadro clínico suspeito, RN com microcefalia ou 
outras malformações e quadros neurológicos com história 
compatível com complicações da infecção por vírus Zika, em 
que a investigação laboratorial é obrigatória e complementada 
com a investigação de outros arbovirus (dengue e Chikungun- 
ya) e de outros agentes infecciosos da sindrome TORCHS. 

A recomendação dos exames de imagens para RN e crian- 
ças com microcefalia e outras anomalias congênitas são: 


e ultrassonografia transfontanela (US-TF): indicada para 


crianças com fontanela aberta, o que se verifica geralmente 
até os 6 meses de idade. A US-TF é a primeira opção de exa- 
me de imagem, uma vez que a tomografia computadorizada 
(TC) envolve alta carga de radiação (equivalente a 70 a 100 
exames radiográficos) e que sua realização em RN com fre- 
quência exige sedação; 


e TC de crânio: sem contraste, para RN cujo tamanho da fonta- 


nela impossibilite a US-TF e para aqueles em que, após a US- 
-TF, ainda persista dúvida diagnóstica. 


Tratamento 

Não existe tratamento específico para a infecção pelo ZIKV. O 
tratamento recomendado baseia-se no uso de sintomáticos, 
como paracetamol ou dipirona, para o controle da febre, nas 
doses preconizadas em pediatria. No caso de prurido intenso, 
os anti-histamínicos podem ser considerados. Não se reco- 
menda o uso de ácido acetilsalicílico e outros anti-inflamató- 
rios, em função do risco aumentado de complicações hemor- 
rágicas descritas nas infecções por outros flavivirus, como 
dengue, e, portanto, a conduta clínica de um caso suspeito 
deve seguir o fluxograma proposto para dengue, em razão de 
sua maior frequência e potencial de gravidade. 


Prevenção 

Orientar a população quanto aos meios de proteção é uma das 
ações fundamentais para controle da doença e se baseia em 
medidas de proteção domiciliar com a eliminação dos cria- 
douros, proteção individual por meio do uso de repelentes, e a 
coletiva com a implementação do programa de controle veto- 
rial já estabelecida para a dengue. 


Com a rápida expansão do vírus provocando epidemias 


explosivas e o aumento de complicações neurológicas e mal- 
formações congênitas associadas ao ZIKV, vem sendo imple- 
mentado o desenvolvimento de vacinas com aproximada- 
mente 40 projetos de pesquisa, e 5 desses ensaios ja estão na 
fase pré-clínica. Esses estudos estão sendo monitorados pela 
OMS, que propõe dois cenários para a estratégia vacinal: 
emergencial, visando à prevenção das anomalias congênitas 
com a vacinação das mulheres em idade fértil, e na rotina, 
nos períodos interepidêmicos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer os sinais e sintomas do quadro clássico da 
infecção pelo vírus Zika. 

Conhecer os mecanismos alternativos de transmissão 
do vírus Zika. 


Identificar as complicações neurológicas associadas ao 


vírus com ênfase na síndrome de Guillan-Barré. 
Estabelecer o diagnóstico diferencial com outros 
agravos infecciosos. 


Conhecer os testes diagnósticos para a confirmação do 


caso suspeito e suas indicações. 

Identificar as malformações associadas ao vírus e 
incluir na investigação dos casos suspeitos de 
infecção congênitas. 
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Histórico 

A história da influenza e os dados epidemiológicos sobre sua 
morbimortalidade mostram sua importância ao longo dos sé- 
culos. No século XX foram registradas três grandes pandemias 
de influenza: 1918, 1957-1958 e 1967-1968. 

A pandemia de 1918, conhecida como “gripe espanhola”, 
teve grande impacto em todo o mundo, com estimativa de 
50% da população mundial infectada e de 30 milhões de óbi- 
tos. A letalidade estimada foi maior do que 2,5%, muito supe- 
rior à letalidade das epidemias sazonais (0,001%) ou das pan- 
demias de 1957-1958 (0,01 a 0,05%) e 1967-1968 (0,01 a 
0,05%).' No Brasil, a epidemia atingiu aproximadamente 65% 
da população, com 35.240 óbitos estimados.” 

A pandemia de influenza de 1957-1958, também conhecida 
como “gripe asiática”, foi responsável por aproximadamente 
um milhão de óbitos em todo o mundo. Foi causada pelo vírus 
A/Singapura/1/57 (H2N2), com a emergência de hemagluti- 
nina e neuraminidase diferentes de todos os tipos que circula- 
ram previamente. 

A pandemia de 1968, conhecida como “gripe de Hong Kong” 
(H3N2), foi responsável por cerca de um milhão de óbitos. 

Em 1 de junho de 2009 foi declarada, pela Organização 
Mundial da Saúde (OMS), a primeira pandemia de influenza 
deste século: influenza A H1N1 ou gripe suína, causada por um 
novo subtipo do virus de influenza A (H1N1), classificado como 
A/CALIFORNIA /04/2009, que não havia sido detectada pre- 
viamente em humanos ou suínos. Esse vírus é resultante da re- 
combinação genética do vírus suíno, aviário e humano. A gené- 
tica do vírus revelou uma recombinação quadrupla, com genes 
de influenza suína da Europa, Ásia e América do Norte mais ge- 
nes de cepas aviárias e humanas. O processo final foi, provavel- 
mente, uma recombinação entre dois vírus suínos, ambos con- 
tendo genes de influenza aviário e humano. Depois de definida 
pela OMS a fase pós-pandêmica, a partir de agosto de 2010, o 
vírus da influenza pandêmica continuou a circular no mundo, 
com diferente intensidade em vários países e passou a ser con- 
siderado como mais um virus de circulação sazonal.*° 


Epidemiologia 

A incidência da influenza apresenta padrão sazonal em áreas 
de clima temperado, com picos bem demarcados durante o in- 
verno. Nos países de clima tropical, a epidemiologia é diferente, 
podendo ocorrer em qualquer época do ano, porém as epide- 
mias têm tendência de acontecer após mudanças nos padrões 
climáticos, por exemplo, relacionadas à estação de chuvas.” 

No Brasil, a sazonalidade do vírus influenza é bem conheci- 
da nas regiões Sul e Sudeste, ocorrendo no outono e no inver- 
no, especialmente de maio a julho; no entanto, casos esporá- 
dicos podem ser detectados em outros meses do ano.” 

O virus é altamente contagioso, transmitido de pessoa a 
pessoa por meio de gotículas ou contato direto com objetos 
contaminados recentemente por secreções nasofaríngeas. O 
paciente é mais infectante durante as 24 horas anteriores ao 
início dos sintomas e durante o período mais sintomático, 
com o pico da disseminação viral ocorrendo após 3 dias do iní- 
cio dos sintomas e terminando no sétimo dia, podendo ser 
mais prolongado em imunodeprimidos. O período de incuba- 
ção é geralmente de 1 a 4 dias, sendo característico o adoeci- 
mento de várias pessoas ao mesmo tempo, especialmente em 
famílias nas quais ha crianças em idade escolar.”* As crianças 
não têm apenas papel importante na propagação da epidemia 
de influenza. Atualmente, sabe-se que as crianças menores de 
2 anos de idade apresentam morbidade semelhante à observa- 
da nos grupos de risco para infecção grave por influenza, carac- 
terizada por elevada taxa de hospitalização, aumento do nú- 
mero de consultas médicas e complicações por infecção 
secundária.” 


Vírus”? 

Os virus influenza pertencem a familia Orthomyxoviridae, 
gênero Influenzavirus. Sao subdivididos em tipos A, Be C. O 
envelope do virus é uma dupla camada lipídica, que contém 
projeções proeminentes formadas pelas glicoproteinas hema- 
glutinina (HA), neuraminidase (NA) e proteina M2. Esse en- 
velope cobre a proteina M1 (Figura 1). 


E PB1, PB2, PA 





Figura 1 Estrutura do virus influenza A. 


Os principais determinantes antigênicos dos virus influen- 
za A e B são as glicoproteinas de superficie HA e NA. Os vírus 
influenza A são divididos em subtipos de acordo com as dife- 
renças dessas glicoproteinas. Os vírus influenza de tipo B não 
são divididos em subtipos, porém duas linhagens distintas do 
vírus circulam atualmente. 

A HA €0 principal antígeno viral, contra a qual é dirigida a 
maioria dos anticorpos neutralizantes. Ela é responsável pela 
fixação da partícula viral ao receptor celular, o ácido siálico. 
Mutações nos sítios antigênicos da HA provocam surgimento 
de novas cepas virais que se disseminam na população, uma 
vez que essas variantes podem escapar da imunidade desen- 
volvida por infecção ou vacinação prévia. Esse fenômeno é co- 
nhecido como variação antigênica menor (antigenic drift) (Fi- 
gura 2) e é a explicação molecular para as epidemias sazonais 
de gripe. Ocorre com influenza A e B. Quando surge um vírus 
de tipo A com HA e/ou NA diferentes daquelas presentes nos 
vírus circulantes na população, há a chamada variação antigê- 
nica maior (antigenic shift) (Figura 3). Esse evento ocorre 
quando é introduzido na população um vírus de outra espécie 
animal ou quando ocorre rearranjo genético entre dois vírus 
de espécies animais diferentes que coinfectam uma mesma 
célula, surgindo virus com novas HA e/ou NA, que não circu- 
laram antes na população e contra as quais a maioria dos indi- 
víduos não tem anticorpos. Esse vírus tem grande potencial 
pandêmico caso consiga se adaptar na espécie humana. 

A NA tem uma ação enzimática que cliva ácido siálico, per- 
mitindo, então, a disseminação viral em meio extracelular e 
infecção de novas células. 

As cepas de virus influenza coletadas nas várias regiões do 
globo são classificadas e catalogadas por intermédio de um 
código oficial da OMS que se baseia em: (1) tipo viral; (2) hos- 
pedeiro de origem (suíno, equino ou aviário); quando não es- 
pecificado, o vírus tem origem humana; (3) localização geo- 
gráfica do primeiro isolamento; (4) número laboratorial da 
cepa, atribuído de acordo com a ordem cronológica na qual a 
cepa foi isolada, em determinada localidade; e (5) ano de iso- 
lamento. Além disso, para o vírus influenza tipo A, os subtipos 
de HA e NA são discriminados entre parênteses. Assim, a 
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cepa A/Sydney/5/97 (H3N2) é uma variante do tipo A, de 
origem humana, isolada na cidade de Sydney em 1997, cepa 5, 
com antígenos de superficie H3 e N2. 


Quadro clínico? 
A influenza pode apresentar-se de várias formas clínicas, de- 
pendendo principalmente da idade do hospedeiro. 

Em crianças, a doença pode apresentar desde uma forma 
subclínica até uma doença complicada, afetando múltiplos ór- 
gaos. Nos primeiros meses de vida pode ocorrer quadro de 
bronquiolite, laringite e até quadro semelhante a sepse bacte- 
riana. Apos os primeiros meses de vida, uma pequena porcen- 
tagem de crianças pode ter infecção assintomática. Entretan- 
to, a maioria das crianças menores de 5 anos apresenta febre e 
sinais de infecção de vias aéreas superiores (IVAS); em 10 a 
50% ocorre também envolvimento do trato respiratório infe- 
rior. Infecções por vírus influenza são mais graves em crianças 
menores de 2 anos de idade, em decorrência da falta de imuni- 
dade e, provavelmente, do pequeno calibre das vias aéreas. 
Mais de 1% das infecções por vírus influenza em crianças me- 
nores de 1 ano de idade resulta em hospitalização. A maioria 
delas acontece em crianças com menos de 6 meses de idade, 
ou naqueles portadores de doenças crônicas. A mortalidade 
varia de 1 a 8%. Crianças maiores e adultos jovens apresentam 
mais frequentemente um quadro com início abrupto, com fe- 
bre alta, calafrios, cefaleia, mialgia, fadiga, anorexia e tosse 
seca. Em seguida, congestão nasal, rinite, dor de garganta e 
tosse tornam-se proeminentes. Sintomas gastrointestinais 
podem ocorrer, incluindo vômitos, dor abdominal, diarreia. A 
frequência é maior em crianças. 

Os sinais e sintomas da infecção por influenza em crianças 
são semelhantes aos de outras infecções virais, sendo difícil 
diferencia-las clinicamente. São pontos-chave para diagnósti- 
co de influenza em crianças: 

e período de circulação viral (sazonalidade); 
e febre, tosse e rinorreia. 


Em adultos, a síndrome gripal clássica é caracterizada por iní- 
cio abrupto dos sintomas, com febre alta, calafrios, cefaleia, 
mialgia, fadiga e anorexia. Artralgia pode ser observada. Des- 
conforto ocular com lacrimejamento, ardor e fotofobia é co- 
mum. Os sintomas sistêmicos duram em média 4 dias, persis- 
tindo os sintomas respiratórios, como tosse seca, dor de 
garganta, congestão nasal e rinorreia, perdurando por até 7 dias. 
São pontos-chave para diagnóstico de influenza em adultos: 
e período de circulação viral (sazonalidade); 
e quadro de início súbito, com febre alta acompanhado de dor 
muscular e/ou tosse e/ou fadiga. 


A grande maioria dos indivíduos recupera-se completamente 
em 3 a 7 dias, mas podem ocorrer complicações, mesmo em 
indivíduos saudáveis. 

A influenza predispõe a complicação bacteriana, sendo oti- 
te média aguda, sinusite e pneumonia as mais frequentes. A 
otite média aguda ocorre em até 50% das crianças menores de 
3 anos com influenza. Tipicamente, manifesta-se após 3 a 4 
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1, Cada ano a vacina contra influenza contém três cepas (duas cepas À e uma cepa 
B), que mudam anualmente 


2. Após a vacinação, o organismo produz anticorpos 
contra as três cepas que estão na vacina 


Anticorpo 







3.5e o individuo é exposto a uma das cepas da vacina, 
os anticorpos ligam-se à HA, impedindo que o vírus 
se ligue às células, bloqueando a infecção 


4. O RNA do virus influenza sofre mutações 





RNA viral 
Anticorpo 





5. Quando ocorre uma mudança no 
gene da HA, ocorre alteração de sua forma 


Gene da HA 


= Anticorpo 


6. Com isso os anticorpos não conseguem 
mais ligar-se à HA, permitindo que a infecção ocorra 


Figura 2 Variação antigénica menor (antigenic drift). 
Fonte: National Institute of Allergy and Infectious Diseases (NIAID). 
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A alteração genética que permite que uma cepa de influenza de uma espécie animal para outra, 
incluindo o homem, é chamada antigenic shift ou variação antigênica maior 










A nova cepa pode 
disseminar-se para 
outras pessoas. Se isso 
ocorrer, a influenza 
pandêmica pode surgir 







B Sem sofrer 
alteração genética, 
uma cepa aviária 
de influenza A 
pode ser 
transferida 
diretamente para 
o homem 


Cepa aviária 
de influenza A 















Hospedeiro aviário 
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Hospedeiro 
humano 

Cepa humana de influenza A 
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A-1 Um pato ou outra ave aquática 
transfere para uma cepa para um 
hospedeiro intermediário, 
como uma galinha ou um porco 







C Sem sofrer alteração 
genética, uma cepa 
aviária de influenza A 
pode ser transferida 
diretamente para um 
hospedeiro inter- 
mediário animal e dai 
para o homem 











A-2 Um individuo passa uma 
cepa humana de influenza À 
para a mesma galinha ou 
mesmo porco 









A-3 Quando o virus infecta a mesma célula, os genes 
da cepa do pato podem misturar-se com os da cepa 
humana, permitindo o surgimento de uma nova cepa 












Entrada viral 
na célula do 
hospedeiro 

intermediário 









A-4 A nova cepa 
pode disseminar-se. 
do hospedeiro 
intermediário para 
o homem 








Nova cepa da 
influenza 











Célula do 
hospedeiro 
intermediário 















Hospedeiro intermediário (porco) 


Figura 3 Variação antigênica maior (antigenic shift). 
Fonte: National Institute of Allergy and Infectious Diseases (NIAID). 
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dias do início do quadro respiratório. Além da pneumonia bac- 
teriana, pode ocorrer pneumonia viral primária, que se apre- 
senta como um quadro agudo, com piora dos sintomas, febre 
persistente, dispneia, cianose, evoluindo muitas vezes para 
sindrome da angústia respiratória aguda. Pacientes com doen- 
ça pulmonar crônica com influenza podem sofrer uma exacer- 
bação do quadro de base, com perda permanente da função 
pulmonar. Além disso, outras doenças crônicas (insuficiência 
cardíaca congestiva, diabete melito) também podem ser des- 
compensadas na vigência de infecção por influenza. 

Miosite, atingindo os músculos gastrocnêmio e sóleo, pode 
ocorrer após o término dos sintomas respiratórios e é mais as- 
sociada com influenza B. 

A miocardite é uma complicação rara da influenza, poden- 
do ocorrer lesão muscular, arritmias e aumento das enzimas 
cardíacas. 

As complicações neurológicas são raras e incluem convul- 
sões febris, encefalite, encefalopatia, mielite transversa e sin- 
drome de Guillain-Barré. A síndrome de Reye (encefalopatia e 
degeneração hepatogordurosa) tornou-se rara desde o reconhe- 
cimento de sua associação com o uso do ácido acetilsalicílico. 


Diagnóstico clínico e laboratorial 

O diagnóstico clínico, em todos os grupos etários, é difícil e im- 
preciso. Em adultos com síndrome gripal clássica, em período 
de epidemia, o diagnóstico clínico pode ter acurácia de 60 a 
70%. Já em crianças, idosos e indivíduos de risco, essa acurá- 
cia pode ser menor. 

É importante que o profissional de saúde tenha conheci- 
mento da circulação do vírus, pois, durante os períodos de sa- 
zonalidade, a acurácia do diagnóstico clínico aumenta, com 
valor preditivo positivo entre 70 e 80%.” 

O diagnóstico laboratorial pode ser feito por cultura viral, 
testes sorológicos, detecção de antígenos virais e reação em 
cadeia da polimerase.’ 

Dessa forma, o diagnóstico da influenza pode ser baseado 
no seguinte tripé: 

e virus em circulação na comunidade (epidemiologia); 

e quadro clínico: início súbito, febre, tosse e comprometimento 
sistêmico: 

e testes laboratoriais para diagnóstico. 


Diagnóstico diferencial entre influenza 

e resfriado comum” 

São pontos-chave para diagnóstico diferencial de influenza e 
resfriado comum (Tabela 1): 

e influenza: período de circulação viral (sazonalidade) e quadro 
de início súbito, com febre alta acompanhado de dor muscu- 
lar e/ou tosse e/ou fadiga; 

e resfriado comum: ocorre o ano todo, com quadro clínico de iní- 
cio lento, acompanhado de dor de garganta, espirros e coriza. 


Vacina contra influenza 

Nas últimas décadas, a imunização anual contra influenza tem 
sido a principal medida para a profilaxia da doença e redução 
da morbimortalidade. 


Existem dois tipos de vacina: vacina inativada e vacina de 
vírus vivos atenuados. 

As vacinas inativadas contra influenza sao imunogénicas e 
apresentam efeitos adversos mínimos. A vacina trivalente de 
vírus vivos atenuados, adaptados ao frio (LAIVT), disponível 
apenas nos EUA, foi liberada para o uso em crianças e adultos 
saudáveis na faixa etária de 5 a 49 anos de idade. 

As vacinas são reformuladas anualmente, com base nas reco- 
mendações da OMS. Elas contêm três cepas de vírus, sendo uma 
influenza A H3N2, uma influenza A HINI e uma influenza B.® 

A vacina da estação de 2012-2013, para o hemisfério norte, 
contém as cepas: A/California/7/2009 (H1N1), A/Victo- 
ria/361/2011 (H3N2) e B/Wisconsin/1/2010 (linhagem Ya- 
magata). 

A vacina inativada contra o vírus influenza deve ser aplica- 
da anualmente, sempre nos meses de outono, antes do perio- 
do epidêmico do vírus, que geralmente ocorre no inverno. É 
aprovada acima dos 6 meses de vida. O esquema de imuniza- 
ção é apresentado na Tabela 2.º 

Esse esquema de dose padronizado nos EUA tem como 
base a imunogenicidade e a reatogenicidade da vacina, de 
acordo com a faixa etária. Em crianças menores de 8 anos de 
idade, a resposta imunológica a vacina é inferior quando com- 
parada a de adultos, provavelmente porque as crianças ainda 
não tiveram contato prévio com o vírus. Assim, na primeira 
imunização, o esquema de duas doses é recomendado. O in- 
tervalo entre as doses deve ser de, no mínimo, 1 mês.º 


Tabela 1 Diagnóstico diferencial entre influenza e 
resfriado comum 


































































































Sintomas Influenza Resfriado comum 
Ocorrência Sazonal: outono, Ano todo 

inverno 
Início Súbito Gradual 
Febre Geralmente alta, por Incomum 

3a4 dias 
Cefaleia Intensa Incomum 
Fadiga Dura de2a3 Leve 

semanas 
Dores Frequente e intensa Leve ou inexistente 
Exaustão Precoce e intensa Não 
Obstrução nasal As vezes Muito comum 
Dor de garganta As vezes Comum 
Tosse Sim Incomum 
Dor no peito Comum Leve 
Complicações Pneumonia Sinusite 






































Tabela 2 Vacina inativada contra de doses influenza: 
esquema por faixa etária 


























Faixa etária Dose N. de doses 
| ES meses 0,25 mL Tou 2 
| 3 a 8 anos 0,50 mL 1ou2 

>9 anos | 0,50 mL 1 no 


Recomendações para a imunização 

Nos Estados Unidos, desde 2010, o comitê de imunizações 
(Advisory Committee on Immunization Practices - ACIP) re- 
comenda a imunização contra a influenza para todos os indivi- 
duos com mais de 6 meses.º No Brasil, em 2012, o Ministério 
da Saúde elegeu os seguintes grupos para vacinação:!º 
e crianças de 6 meses a menos de 2 anos de idade; 
e trabalhadores de saúde; 
e gestantes; 
e indígenas; 
e idosos com mais de 60 anos. 


Além disso, o Ministério da Saúde recomenda e distribui a va- 

cina gratuitamente para:! 

e todas as pessoas com mais de 60 anos de idade; 

e usuários crônicos de ácido acetilsalicílico; 

e indivíduos com doença pulmonar crônica (asma, doença pul- 
monar obstrutiva crônica, pneumonite alveolar, doença respi- 
ratória resultante de exposição ocupacional ou ambiental, 
bronquiectasias, sarcoidose, granulomatose de Wegener, 
broncodisplasia, fibrose cística); 

e indivíduos com cardiopatia crônica; 

e indivíduos com asplenia anatômica ou funcional; 

e indivíduos com diabete melito; 

e indivíduos com doenças de depósito (doença de Gaucher, 
doença de Niemann-Pick, mucopolissacaridose, glicogenose, 
doença de Tay-Sachs, doença de Sandhoff, doença de Wilson, 
sindrome de Lesch-Nyhan); 

e indivíduos com doenças neurológicas crônicas incapacitan- 
tes; 

e indivíduos com hepatopatia crônica de qualquer etiologia; 

e indivíduos com imunossupressão (imunodeficiências congê- 
nitas, imunossupressão por câncer, terapêutica ou infecção 
por HIV); 

e comunicantes domiciliares de imunodeprimidos; 

e transplantados de órgãos sólidos ou medula óssea; 

e doadores de órgãos sólidos ou medula óssea; 

e indivíduos com nefropatia crônica ou sindrome nefrótica; 

e profissionais de saúde; 

e indivíduos com trissomias; 

e indivíduos com implante de cóclea. 


Tratamento e quimioprofilaxia 

Existem duas classes de agentes antivirais disponíveis para 

tratamento e profilaxia da influenza: 

1. Inibidores dos canais de ion M2: rimantadina e amantadina. 
São ativos apenas contra influenza A, pois o tipo B não pos- 
sui a proteína M2. São aprovados para crianças acima de 1 
ano de idade. A eficácia dessa classe é limitada por dois fa- 
tores importantes: o desenvolvimento de resistência e os 
efeitos adversos. 

2. Inibidores da neuraminidase (INA): oseltamivir e zanamivir. 
Oseltamivir é aprovado para tratamento e profilaxia em crian- 
ças acima de 1 ano de idade, e zanamivir é aprovado para tra- 
tamento acima de 7 anos e profilaxia acima de 5 anos. 
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Estudos clínicos e observacionais mostraram que a introdução 
precoce dos INA pode diminuir a duração da febre e dos sinto- 
mas, o risco de complicações (otite, pneumonia, insuficiência 
respiratória) e morte, e a duração da hospitalização. Esses be- 
nefícios ocorrem quando a medicação é introduzida dentro de 
48 horas do início dos sintomas. Entretanto, de acordo com 
estudos observacionais, o tratamento ainda pode ser benéfico 
em pacientes com quadro grave, progressivo ou complicado 
após 48 horas do início dos sintomas. 

Atualmente, nos EUA, o Centers for Disease Control and 
Prevention (CDC) recomenda o tratamento com INA para to- 
dos os pacientes com influenza confirmada ou suspeita que: 

e estejam hospitalizados; 
e apresentem doença grave, progressiva ou complicada; 
e apresentem maior risco para complicações. 


Sao considerados pacientes de maior risco para complicações 
por influenza: 
e crianças menores de 2 anos; 
e adultos com mais de 65 anos; 
e portadores de pneumopatia crônica, cardiovascular, renal, he- 
pática, hematológica, doenças metabólicas ou neurológicas; 
e imunodeprimidos; 
e gestantes e puérperas (até 2 semanas após o parto); 
e indivíduos com menos de 19 anos que recebem tratamento 
crônico com ácido acetilsalicílico; 
e obesos mórbidos: 
e residentes de instituições e asilos. 


Além disso, o tratamento antiviral pode ser considerado para 
qualquer indivíduo saudável a critério médico, desde que ini- 
ciado dentro de 48 horas dos sintomas. 

No Brasil,º o protocolo atual do Ministério da Saúde reco- 
menda que pacientes com sindrome gripal, sem fatores de 
risco, devem receber apenas medicamentos sintomáticos, hi- 
dratação oral e repouso domiciliar. Embora não esteja con- 
templado nas recomendações desse protocolo, em casos ex- 
cepcionais, com base no julgamento clínico, o tratamento 
antiviral pode ser considerado em pacientes ambulatoriais 
sem fatores de risco, desde que o tratamento possa ser inicia- 
do nas primeiras 48 horas do começo da doença. Para os pa- 
cientes com sindrome respiratória aguda grave e para aqueles 
com fatores de risco, está indicado o uso de oseltamivir, de for- 
ma empírica (não se deve aguardar confirmação laboratorial), 
independentemente da situação vacinal. São considerados fa- 
tores de risco: 

e Ccrianças<2 anos; 

e adultos > 60 anos; 

e grávidas em qualquer idade gestacional, puérperas até 2 se- 
manas após o parto; 

e indivíduos com doença crônica: pneumopatias (incluindo 
asma); cardiovasculopatias (excluindo hipertensão arterial 
sistêmica): nefropatias; hepatopatias; doenças hematologi- 
cas (incluindo anemia falciforme); distúrbios metabólicos 
(incluindo diabete melito); transtornos neurológicos que po- 
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dem comprometer a função respiratória ou aumentar o risco 
de aspiração (disfunção cognitiva, lesões medulares, epilep- 
sia, paralisia cerebral, sindrome de Down, atraso de desenvol- 
vimento, AVC ou doenças neuromusculares); 
imunossupressao; 

individuos menores de 19 anos de idade em uso prolongado 
com ácido acetilsalicilico (risco de sindrome de Reye); 
populacao indigena; 

obesidade mórbida (indice de massa corporal = 40 kg/m”). 


A quimioprofilaxia com antiviral é aproximadamente 70 a 
90% efetiva em prevenir influenza. Nos EUA,” nao é recomen- 
dada rotineiramente, para limitar a emergência de resistência 
viral. No Brasil," o uso do oseltamivir para profilaxia esta indi- 
cado nas seguintes situações: 


profissionais de laboratório não vacinados, que tenham ma- 
nipulado amostras clínicas de origem respiratória que conte- 
nham o virus influenza sem o uso adequado de equipamento 
de proteção individual (EPT); 

trabalhadores de saúde não vacinados que estiveram envolvi- 
dos na realização de procedimentos invasivos (geradores de 
aerossóis) ou manipulação de secreções de um caso suspeito 
ou confirmado de infecção por influenza, sem o uso adequado 
de EPI; 

indivíduos com fator de risco para complicações para influen- 
za € não vacinados e com exposição a pacientes suspeitos de 
influenza nas últimas 48 horas. 


A Tabela 3 orienta as doses dos INA para tratamento e profila- 
xia da influenza. 


Tabela 3 Doses dos inibidores da neuraminidase para 
tratamento e profilaxia da influenza 






































Droga Faixa etária Tratamento Quimioprofilaxia 
Oseltamivil Adulto 75 mg, a cada 75 mg/d/10 dias 
Tamiflu® 12 h, 5 dias 
Criança <15kg 30mgacada 30 mg/d/10 dias 
> 1 ano 12 h, 5 dias 
> 15 45 mg, a cada 45 mg/d/10 dias 
a23 kg 12h,5 dias 
>23a  60mg,acada 60 mg/d/10 dias 
40 kg 12 h, 5 dias 
> 40 kg 75 mg,a cada 75 mg/d/10 dias 
12 h, 5 dias 
Criança <3 12 mg, a cada Sob juízo clínico 
<lano meses 12h,5 dias 
3a5 20 mg, a cada 20 mg, a cada 
meses 12h,5 dias 24 h, 10 dias 
6all 25 mg, a cada 25 mg, a cada 24 
meses 12h,5 dias h, 10 dias 
Zanamivir Adulto 10 mg duas 10 mg, duas 
Relenza® inalações de 5 inalações de 
mg, a cada 12 5mg,a cada 24 
h, 5 dias h. 10 dias 
Criança =7 10 mg duas 
anos inalações de 


5 mg, a cada 
12 h, 5 dias 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Conhecer referências históricas, características 
epidemiológicas e peculiaridades etiológicas do agente 
viral, nos seus conhecidos subtipos. 

Saber que o quadro clínico da influenza pode assumir 
diferentes variedades e intensidades que dependem da 
faixa etária da criança acometida, desde a forma 
assintomática até quadro semelhante a sepse 
bacteriana. 

Saber que os sinais e sintomas da infecção por 
influenza em crianças são semelhantes aos de outras 


infecções virais, sendo difícil diferenciá-las clinicamente. 


Entender que o diagnóstico da influenza pode ser 
baseado na informação de que o vírus está em 
circulação na comunidade (epidemiologia); no quadro 
clínico marcado por início súbito, febre, tosse e 
comprometimento sistêmico; e nos testes laboratoriais 
para diagnóstico, como cultura viral, testes sorológicos, 
detecção de antígenos virais e reação em cadeia da 
polimerase. 

Formular o diagnóstico diferencial entre influenza e 
resfriado comum, levando em conta, na hipótese de ser 
influenza, a sazonalidade da doença, o quadro clínico 
de início súbito, com febre alta, dor muscular e/ou 
tosse e/ou fadiga. 

Entender que o principal recurso preventivo da 
influenza é a vacina, sendo as mais utilizadas as vacinas 
inativadas contra influenza, que são imunogênicas e 
apresentam efeitos adversos mínimos. 

Saber que as vacinas anti-influenza são reformuladas 
anualmente, com base nas recomendações da OMS e 
que elas contêm três cepas de vírus, sendo uma 
influenza A H3N2, uma influenza A H1N1 e uma 
influenza B8. 


Saber que, no Brasil, o Ministério da Saúde estabeleceu 


que são grupos prioritários para vacinação as crianças 
de 6 meses a menos de 2 anos de idade, os 
trabalhadores da área da saúde, gestantes, indígenas e 
idosos com mais de 60 anos. 

Conhecer as indicações do oseltamivir como 
modalidade de tratamento antiviral disponível, desde 
que iniciado dentro das primeiras 48 horas do quadro 
sintomático da doença. 
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HIV/AIDS 


Daisy Maria Machado 
Regina Célia de Menezes Succi 


Introdução 

A epidemia pediátrica de aids está entrando em uma nova fase, 
com crianças infectadas por via vertical, passando pela ado- 
lescência e chegando a idade adulta.! 

O sucesso na prevenção da transmissão vertical, principal 
via de aquisição do vírus da imunodeficiência humana (HIV) 
em pediatria, ocasionou a redução dos casos novos em crianças, 
especialmente em países desenvolvidos. Essa mudança de pa- 
norama ocorreu após o desenvolvimento de métodos para diag- 
nóstico precoce da infecção e, principalmente, com o desenvol- 
vimento de drogas antirretrovirais. No entanto, são cada vez 
maiores os desafios para esses jovens, assim como para os pro- 
fissionais da saúde que os seguem desde o nascimento. O estig- 
ma e a discriminação estão entre os principais obstáculos para a 
prevenção, o tratamento e os cuidados em relação ao HIV. 

O Programa Nacional, hoje Departamento de DST/aids e 
hepatites virais do Ministério da Saúde, adotou, desde 1996, a 
indicação da profilaxia da transmissão vertical para todas as 
gestantes soropositivas e recém-nascidos expostos ao HIV. Na 
faixa etária abaixo de 5 anos, considera-se a transmissão verti- 
cal responsável por praticamente 100% dos casos de aids. Até 
junho de 2014 foram notificados 757.042 casos de aids no Bra- 
sil, em todas as faixas etárias, sendo 15.564 casos em crianças 
menores de 5 anos e 4.897 entre 5 e 9 anos.” A taxa de detec- 
ção de aids no Brasil tem apresentado estabilização nos últi- 
mos 10 anos, com uma média de 20,5 casos para cada 100 mil 
habitantes; a região Sudeste apresenta tendência de queda 
significativa (28,1% em 10 anos): de 26/100.00 habitantes em 
2004 para 18,7/100.000 habitantes em 2013. A mortalidade 
por aids também apresentou tendência significativa de queda 
nos últimos 10 anos para o Brasil como um todo: 6,1 óbitos 
para cada 100 mil habitantes em 2004 e 5,7 em 2013, repre- 
sentando uma queda de 6,6%.” Esses resultados são conse- 
quência de diferentes estratégias para redução da transmissão 
vertical e acesso universal a terapia antirretroviral. 

Em relação a faixa etária pediátrica, o cuidado da gestante 
deve ser o ponto de partida nos esforços de controle da epide- 


mia. Sem tratamento, as gestantes infectadas pelo HIV trans- 
mitem a infecção para seus filhos em 25 a 30% dos casos. 


Profilaxia da transmissão do HIV 

Vertical 

As estratégias para profilaxia da transmissão vertical do HIV 
baseiam-se no fato de a transmissão do HIV na criança ocorrer, 
em sua maioria, no período periparto (75%), podendo aconte- 
cer também durante a gestação em 25% (sobretudo no 3º tri- 
mestre). Como parte importante das medidas profiláticas, in- 
dica-se o tratamento da gestante com terapia antirretroviral 
combinada durante a gestação e a utilização de zidovudina 
(AZT), endovenosa (EV), com início ao menos 4 horas antes 
do parto. Além disso, todos os recém-nascidos de mulheres 
infectadas pelo HIV devem receber AZT por via oral, de prefe- 
rência imediatamente após o nascimento (nas primeiras 4 ho- 
ras de vida). Conforme as situações de exposição (Tabela 1), 
ha indicação da associação com a nevirapina (NVP), com iní- 
cio nas primeiras 48 horas de vida. Não há estudos que com- 
provem benefício do início da quimioprofilaxia após 48 horas 
do nascimento, desse modo, sua indicação após esse período 
precisa ser avaliada caso a caso, preferencialmente com o es- 
pecialista. 

Quando a criança não tiver condições de receber o medica- 
mento por via oral ou sonda enteral, o AZT injetável pode ser 
utilizado. Nesse caso, não se associa a nevirapina, mesmo 
quando indicada, pois só está disponível em apresentação 
oral. 

No Brasil, adota-se a suspensão do aleitamento materno 
como medida profilática da transmissão vertical do HIV, uma 
vez que há um risco acrescido de 14 a 29% de ocorrer a trans- 
missão via amamentação. 


Horizontal 

As principais vias de transmissão horizontal do HIV são se- 
xual, sanguínea ou ocupacional. Além das já reconhecidas 
medidas profiláticas segundo o tipo de exposição (uso de pre- 
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Tabela 1 Indicações de profilaxia para o recém-nascido, conforme o uso de terapia antirretroviral pela mãe e/ou 


presença de replicação viral 



































Situação materna quanto ao uso prévio de ARV indicado Posologia Duração 
terapia antirretroviral combinada (TARVc) e ao RN 
CV do HIV 
Uso de TARVc no pré-natal e periparto, com AZT (VO) 4 mg/kg/dose, de 12 em 12 h 4 semanas 
carga viral < 1.000 cp/mL no 3º trimestre (neonatos com 35 semanas de 
gestação ou mais) 

Não utilização de terapia TARVc durante a AZT (VO) 4 mg/kg/dose, de 12 em 12 h 4 semanas 
gestação, independentemente do uso de AZT 
periparto 

+ 
Uso de TARVc na gestação, mas carga viral NVP (VO) Peso de nascimento 1,5 


desconhecida ou maior ou igual a 1.000 cópias/ 
mL no 3º trimestre 


a 2 kg: 8 mg/dose (0,8 mL) 
Peso de nascimento > 2 kg: 12 
mg/dose (1,2 mL) 


1? dose: primeiras 48 h de vida 
2º dose: 48 h após 1º dose 
3º dose: 96 h após 2º dose 


































































































Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento DST, Aids e Hepatites. Brasília DF, 2014. Recomendações para Terapia 


Antirretroviral em Crianças Infectadas pelo HIV. 


servativos, testagem de bolsas de hemoderivados pelos ban- 
cos de sangue, não compartilhamento de seringas, profilaxia 
após acidentes ocupacionais ou profilaxia pós-exposição - 
PEP), ensaios clínicos recentes apontam a utilidade da cha- 
mada profilaxia pré-exposição (PrEP) ao vírus HIV. Trata-se 
de uma estratégia de prevenção que envolve a utilização de 
um medicamento antirretroviral (ARV) por pessoas não infec- 
tadas para reduzir o risco de aquisição do HIV via relações se- 
xuais. 

Há duas formas principais de PrEP: a PrEP tópica, que tem 
sido pesquisada na forma de gel de tenofovir, e a PrEP oral, em 
forma de comprimido. Esta última teve sua eficácia parcial de- 
monstrada entre homens homossexuais e heterossexuais. 
Considera-se que a PrEP tem grande potencial como interven- 
ção, especialmente se combinada a outras medidas, como tes- 
tagem anti-HIV ampliada (mensal ou trimestral), diagnóstico 
e vinculação ao tratamento daqueles identificados como in- 
fectados pelo HIV. O medicamento indicado atualmente para 
a PrEP oral (Truvada®) é uma associação de tenofovir e entri- 
citabina, com registro no Brasil já liberado pela Agência Na- 
cional de Vigilância Sanitária (Anvisa). O debate sobre os be- 
nefícios do tratamento com antirretrovirais como forma de 
prevenção da transmissão é amplo e possui diversas ramifica- 
ções. Cabe ao governo, a sociedade e à comunidade científica 
discutir como esse medicamento pode se tornar um instru- 
mento eficiente que integre as políticas de prevenção da trans- 
missão do vírus HIV já existentes e praticadas no país. 


Quadro clínico 

Sem tratamento, o curso clínico da infecção pelo HIV é mais 
rápido na criança em relação ao adulto, em consequência da 
imaturidade imunológica. A infecção é, em geral, assintomáti- 
ca no período neonatal e o risco de progressão é inversamente 
correlacionado a idade da criança, ou seja, os mais jovens es- 
tão sob maior risco de progressão rápida. Aos 12 meses, apro- 
ximadamente 50% das crianças desenvolvem imunossupres- 
sao moderada ou grave, e 20% delas, imunossupressao grave.’ 
Infelizmente, não há, para crianças menores de 5 anos, um li- 
mite viral ou imunológico definido como “de risco”, e a pro- 


gressão da doença e infecções oportunistas podem ocorrer 
nessas crianças mesmo quando apresentam contagens nor- 
mais de células TCD*.? 

A história natural da doença segue 3 padrões distintos de 
evolução em crianças, descritos antes da disponibilidade do 
tratamento antirretroviral combinado: progressão rápida, nor- 
mal e lenta. O padrão de progressão rápida ocorre em cerca de 
20 a 30% das crianças não tratadas, que evoluem com quadros 
graves no 1º ano de vida e podem morrer antes dos 4 anos. Ini- 
cialmente, podem surgir sinais e sintomas inespecíficos, como 
dificuldade em ganhar peso, febre, adenomegalia, hepatoes- 
plenomegalia, anormalidades neurológicas, anemia, plaque- 
topenia, diarreia prolongada, infecções bacterianas de repeti- 
ção e candidíase oral de dificil controle. Infecções oportunistas, 
como pneumonia por Pneumocystis jirovecii, micobacteriose 
atípica, candidíase oral ou sistêmica, infecções crônicas ou re- 
correntes por citomegalovirus (CMV), toxoplasma, vírus vari- 
cela zoster e herpes simples, sao frequentes entre as criancas 
com imunodeficiéncia grave. 

Nos pacientes com o padrão de progressão normal (70 a 
80% dos casos), o desenvolvimento dos sintomas pode ini- 
ciar-se na idade escolar, com tempo médio de sobrevida de 9 a 
10 anos (dados prévios a disponibilidade de terapia específica). 

O padrão de progressão lenta ocorre em uma porcentagem 
pequena (< 5%) das crianças infectadas no período perinatal, 
com progressão mínima ou nula da doença e contagem nor- 
mal de LTCD4* até o início da adolescência. 

Depois da disponibilidade de tratamento precoce, as apre- 
sentações clínicas descritas anteriormente passaram a ser 
substituídas por quadros mais tardios e associados ao uso crô- 
nico da terapia ARV. Os adolescentes que se infectaram por 
transmissão vertical foram, em geral, expostos a múltiplos re- 
gimes ARV, apresentando vários efeitos adversos, como disli- 
pidemia e lipodistrofia, além das complicações não infeccio- 
sas decorrentes da inflamação crônica causada pelo HIV. 
Esses comprometimentos envolvem todos os sistemas, com 
especial preocupação as alterações cardiovasculares (perfil 
aterogênico), renais (glomerulopatia associada ao HIV) e ós- 
seas (redução da densidade mineral óssea). 
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Diagnóstico 

Em razão da passagem transplacentária de anticorpos mater- 
nos para o concepto, a detecção de anticorpos anti-HIV não é 
suficiente para o diagnóstico em crianças menores de 18 me- 
ses de idade, sendo necessária a realização de testes virológi- 
cos, como a quantificação do ácido ribonucleico (RNA) viral 
(carga viral), disponibilizados pelo Ministério da Saúde. 

Se a carga viral do HIV for detectável nas primeiras 48 ho- 
ras de vida, indica-se que houve infecção intrauterina. A 
transmissão no momento do parto é caracterizada quando, 
após um resultado indetectavel da carga viral (< 50 cópias / 
mL) na 1º semana de vida, segue-se o encontro do vírus em 
exame realizado entre 7 e 90 dias de vida, em recém-nasci- 
dos não amamentados. Como a recomendação do Ministério 
da Saúde é que os serviços solicitem a primeira medida da 
carga viral após 30 dias de vida, essa distinção entre infecção 
intrauterina ou no momento do parto não é feita rotineira- 
mente. 

Para o diagnóstico laboratorial da criança menor de 18 me- 
ses de vida, a primeira carga viral deve ser coletada com 4 a 6 
semanas de vida. Em recém-nascidos sintomáticos, a carga vi- 
ral pode ser coletada em qualquer momento. Caso a carga viral 
tenha um resultado detectável, esta deve ser repetida o mais 
breve possível. Se a segunda carga viral também for detectável, 
considera-se a criança como infectada pelo HIV. 

Caso a primeira carga viral tenha um resultado indetectável, 
esta deve ser repetida após o 4º mês de vida. Se a segunda car- 
ga viral também for indetectável, considera-se a criança não 
infectada. Esta deve manter acompanhamento clínico segun- 
do as recomendações do Ministério da Saúde e realizar a soro- 
logia anti-HIV após 12 meses para documentar a “sororrever- 
são” (perda dos anticorpos maternos). É importante ressaltar 
que valores de carga viral até 5.000 cópias /mL podem se tra- 
tar de resultados falso-positivos e devem ser cuidadosamente 
analisados dentro do contexto clínico, demandando nova de- 
terminação assim que possível. 

Crianças maiores de 18 meses serão consideradas “não in- 
fectadas” quando houver uma amostra não reagente ao se uti- 
lizar uma das metodologias da etapa I (triagem), que detecta 
anticorpos anti-HIV-1, incluindo o tipo 0, e antcorpos anti- 
-HIV-2. Persistindo a suspeita de infecção, uma nova amostra 
deve ser coletada após 30 dias. 

Caso o resultado da etapa I seja reagente ou indeterminado, 
será realizado um teste confirmatório (etapa IN), com as possi- 
bilidades de resultados conforme o fluxograma (Figura 1). 


Tratamento 

Diante da evidência de redução da morbimortalidade e do ris- 
co de progressão rápida para doença, recomenda-se iniciar a 
terapia ARV em todas as crianças menores de 12 meses, inde- 
pendentemente de sintomatologia clínica, classificação imu- 
nológica ou carga viral do HIV: 

Segundo o último Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuti- 
cas (PCDT) do Ministério da Saude,’ nas crianças maiores de 
12 meses, recomenda-se iniciar a terapia ARV nas situações 
apresentadas no Tabela 2. 





Do Nova mostra-Etapa 1 (teste de triagem) =" 


Não reagente Reagente Indeterminado 


i | ) 
Realizar Etapa 2 
Coletar nova (teste confirmatório) Coletar 2º 
amostra em 


amostra 
39 dias caso | 


persista a 
Não reagente Indeterminado Reagente 


suspeita de 
infecção pelo 
HIV ly 
Coletar nova amostra 
Lo Realizar apenas etapa 1 J] 


Coletar nova amostra 
(em 30 dias) 


1 Não reagente Indeterminado Reagente 


2º amostra - paciente com resultado 
anterior indeterminado 


| Realizar etapa 1 | 
| 


Reagente Indeterminado 
| VY 


Coletar nova amostra 


Realizar Etapa 2 
| | | (em 30 dias) 


Não reagente Indeterminado Reagente 


VY V V 


Coletar nova amostra em 30 
dias caso persista a suspeita de 
infecção pelo HIV 


Não reagente 


Coletar 2º amostra 
Realizar apenas etapa 1 


Figura 1 Algoritmo do diagnóstico da infecção pelo HIV na 
criança com idade superior a 18 meses 


Tabela 2 Indicação da terapia antirretroviral (TARV) 


Faixa etária Situação clínica, imunológica ou virológica 






























































Entre 1a Pacientes sintomáticos, classificados nas 

4 anos categorias B (exceto aqueles com um único 
episódio de pneumonia bacteriana) ou C do 
CDC OU 
Paciente com percentual de LT-CD4+ < 25% OU 
Pacientes com carga viral > 100.000 cópias/mL 

Acima de Pacientes sintomáticos, classificados nas 

5 anos categorias B (exceto aqueles com um único 


episódio de pneumonia bacteriana) ou C do 
CDC OU 

Pacientes com contagem de LT-CD4+ < 500 
células/mmé OU 

Pacientes com carga viral > 100.000 cópias/mL 












































Dados de estudos realizados nos Estados Unidos e na Euro- 
pa sugerem que as crianças que recebem tratamento precoce 
têm menor probabilidade de evolução para aids ou morte do 
que aquelas que iniciam tratamento mais tarde. Outra consi- 
deracao a ser destacada é que, apesar da porcentagem de célu- 
las T CD4* ser historicamente mais indicada para menores de 
5 anos, atualmente foi demonstrada equivalência em se consi- 
derar o valor absoluto de células T CD4* para essa faixa etária. 
Com base nesses dados, o protocolo norte-americano para tra- 
tamento da infecção pelo HIV em crianças e adolescentes foi 


recentemente modificado, estratificando-se uma urgência no 
início de tratamento dos menores de 12 meses e naqueles que 
apresentaram infecções oportunistas ou comprometimento 
imunológico grave.’ 

Assim, recomendam tratamento urgente para crianças entre 
le 6 anos com contagem de células T CD4 < 500 células /mm* 
e, para maiores de 6 anos, < 200 células /mm?. Também devem 
ser tratadas, ainda que sem esse caráter de urgência, crianças 
entre 1 e 6 anos com contagem de células T CD4* entre 500 e 
999 células /mm; se maiores de 6 anos, contagem entre 200 e 
499 células /mm?º. Ainda segundo esse protocolo, os profissio- 
nais devem considerar tratamento em crianças entre 1 e 6 anos 
com contagem de células T CD4* = 1.000 células /mmº e, se 
maiores de 6 anos, contagem acima de 500 células /mmº. Im- 
portante frisar que as contagens de CD4 devem ser confirma- 
das com uma segunda avaliação antes do início do tratamento. 

No Brasil, recomenda-se o teste de genotipagem do HIV 
pré-tratamento, para detecção de resistência transmitida e 
também porque a maioria dos expostos por via vertical tem 
histórico de exposição aos ARV na vida intrauterina, perinatal 
e/ou pós-natal (possibilidade de resistência adquirida). Não é 
necessário aguardar o resultado para início da terapia ARV. 

Os regimes recomendados para o início da terapia ARV são 
compostos por dois inibidores da transcriptase reversa análo- 
gos de nucleosídeos (ITRN) associados a um inibidor da trans- 
criptase reversa não análogo de nucleosideo (ITRNN) ou a um 
inibidor de protease (IP). Os esquemas contendo IP/r têm 
como vantagem a maior barreira genética, que implica menor 
risco de desenvolvimento de resistência, enquanto aqueles 
contendo ITRNN estão menos associados a dislipidemia e li- 
podistrofia (Figura 2). 

Em crianças e adolescentes com > 35 kg de peso corpóreo, 
que tenham impossibilidade de usar o esquema TDF + 3TC + 
EFV, sugerem-se as seguintes substituições: 

e opção: AZT, se contraindicação ao TDF; 
e 22opção: ABC, se contraindicação ao TDF e AZT; 
e 3º opção: ddl, se contraindicação ao TDF, AZT e ABC. 


Primeira linha de crianças e adolescentes: 
Crianças e adolescentes < 35 kg de peso corpóreo: AZT + STC + ITRNN 
NVP: crianças < 3 anos 
EFZ: crianças > 3 anos 


Crianças e adolescentes = 35 kg de peso corpóreo: TDF + 3TC + EFV* 


Segunda linha de tratamento para crianças e adolescentes: 2 ITRN + IP/r 


Alternativas ao uso do LPV/r: 
12 opção ATV/r (a partir de 6 anos); situação: contraindicação ao LPV/r 
2º opção FPV/r (a partir de 2 anos); situação: contraindicação ao LPV/r 
e ATV/r 





Figura 2 Esquema de terapia inicial. 

* na apresentação de dose fixa combinada, sempre que disponível. 

3TC: lamivudina; AZT: zidovudina; EFV: efavirenz; NVP: nevirapina; TDF: 
tenofovir. 
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É de fundamental importância abordar a adesão ao tratamen- 
to e identificar potenciais problemas antes do início da terapia 
ARV. 

Os protocolos internacionais sao constantemente altera- 
dos, com a disponibilizacao de drogas de outras classes, como 
inibidores da integrase ou inibidores de entrada, para as diver- 
sas etapas do tratamento. Com isso, é possível que o PCDT 
brasileiro venha a sofrer modificações em um curto período. 

A resposta terapêutica aos antirretrovirais deve ser cons- 
tantemente monitorada, considerando-se que dois tipos de 
resposta terapêutica (sucesso ou falha) podem ocorrer em um 
mesmo paciente no decorrer de seu acompanhamento. Consi- 
dera-se sucesso terapêutico quando ha controle sustentado da 
replicação viral, isto é, carga viral indetectável mantida ao lon- 
go do tempo, associado a restauração e à preservação da fun- 
ção imunológica e a ausência ou resolução de sinais ou sinto- 
mas relacionados à infecção pelo HIV. 

A falha do tratamento pode ocorrer em relação ao controle 
virológico (falha virológica), ao sistema imune (falha imunolo- 
gica) ou as manifestações clínicas (falha clínica). As situações 
consideradas como falha virológica ou imunológica são desta- 
cadas na Tabela 3. 

A falha clínica pode se apresentar como deterioração neu- 
rológica progressiva, crescimento inadequado, ocorrência de 
infecções graves ou recorrentes e doenças associadas a aids, 
quando transcorridos ao menos 6 meses de terapia ARV. 

Em situações de falha terapêutica, deve ser solicitado teste 
de genotipagem, recomendação válida já na primeira falha. 
Esse teste evita trocas desnecessárias ou manutenção de dro- 
gas inativas com potencial de toxicidade, orientando, assim, 
escolhas de esquemas de resgate mais efetivos. 


Tabela 3 Situações de falha virológica ou imunológica 


Falha virológica Falha imunológica 








Resposta virológica 
incompleta 


Resposta imunológica 
incompleta 








Diminuição < 1 log" do 
número de cópias/mL de 
RNA do HIV após 8 a 12 
semanas de tratamento 
antirretroviral 

Carga viral > 200 cópias/mL 
de RNA do HIV após 6 meses 
de tratamento 





Rebote virológico 


Quando não se consegue um 
aumento > 5% do percentual 
de LT CD4* basal em 
pacientes menores de 5 anos 
com imunossupressão grave 
(LT CD4* < 15%) após 12 
meses de tratamento ou 
Aumento de 50 células/mm 
em maiores de 5 anos com 
imunossupressão grave 

(LT CD4+ < 200 células/mm:) 





Deterioração imune 




















Quando, após a resposta 
ao tratamento com carga 
viral indetectável, ocorre 
detecção repetida de RNA 
do HIV no plasma 
Episódios isolados de 
detecção de cargas virais 
baixas (< 1.000 cópias/mL), 
seguidos de indetecção, 
são relativamente comuns 
(blips) e não refletem 
necessariamente falha 


virológica 





Definida como a queda de 

5 pontos percentuais nos 
valores de CD4 em qualquer 
idade ou 

Queda de valor absoluto 
abaixo dos níveis basais em 
maiores de 5 anos 
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Diante da falha terapêutica, deve-se avaliar a adesão e to- 
mar as medidas necessárias para sua adequação, reavaliar a 
potência das drogas e pesquisar o uso incorreto de ARV. O tes- 
te de genotipagem deve servir de orientação para o médico 
assistente na escolha do esquema de resgate, considerando 
comodidade posológica, interações medicamentosas, comor- 
bidades e condição imunológica. 


Vacinação 

Crianças infectadas pelo HIV geralmente apresentam, ao nas- 
cimento, boa capacidade de resposta imune aos antígenos va- 
cinais. Assim, as vacinas devem ser aplicadas precocemente, 
favorecendo uma proteção melhor e mais prolongada, antes 
de qualquer possível deterioração do sistema imune. 

As vacinas vivas atenuadas podem representar riscos e seu 
uso deve ser analisado caso a caso, mas não há risco no uso de 
vacinas inativadas. Assim, todas as vacinas do calendário ba- 
sico de vacinação devem ser aplicadas segundo as orientações: 

e vacina BCG (Bacillus Calmette-Guérin): em crianças infecta- 
das pelo HIV, quando não aplicada precocemente após o nas- 
cimento, não deve ser aplicada se a criança for sintomática ou 
tiver imunossupressao; 

e vacina hepatite B: deve ser aplicada em 4 doses (ao nasci- 
mento, 2, 4 e 6 meses); primeira dose isolada e as seguintes 
junto com a vacina pentavalente; 

e vacina pentavalente (difteria, tétano, coqueluche, Haemophi- 
lus influenzae B- Hib - e hepatite B): deve ser aplicada de for- 
ma rotineira, com uma dose de reforço da vacina Hib aplicada 
após os 12 meses de idade; 

e vacina poliomielite: a vacina inativada (VIP) deve ser a de es- 
colha; 

e vacina pneumocócica conjugada: deve ser aplicada de forma 
rotineira (2, 4 e 6 meses). Duas doses adicionais de vacina 
pneumocócica polissacarídica (Pneumo 23) devem ser aplica- 
das após os 2 anos de idade, com intervalo de 3 a 5 anos entre 
as doses. Crianças > 5 anos de idade e adolescentes não vaci- 
nados previamente contra pneumococo devem receber ape- 
nas a vacina Pneumo 23; 

e vacina sarampo, caxumba, rubéola: não deve ser aplicada em 
crianças sintomaticas graves (classe C) ou com imunossu- 
pressao grave (classe 3). Criancas assintomaticas devem rece- 
ber a primeira dose aos 12 meses e a segunda dose, 3 meses 
depois; 

e vacina varicela: deve ser aplicada nas crianças com mais de 12 
meses de idade que não apresentem manifestações graves da 
doença ou linfócitos T CD4< 15%. Uma segunda dose deve ser 
aplicada 3 meses depois; 

e vacina hepatite A: duas doses a partir de 12 meses de idade 
com intervalo de 6 meses entre elas; 

e vacina do papilomavírus humano (HPV): deve ser aplicada 
em meninas de 9 a 26 anos, independentemente da conta- 
gem de LT CD4*, com esquema de 3 doses, em intervalos de 0, 
2 e 6 meses. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer a profilaxia da transmissão vertical do HIV 
como instrumento importante para a diminuição dos 
casos de infecção pelo HIV em crianças. 

e Conhecer outras estratégias de profilaxia da 
transmissão do HIV, como a profilaxia pós-exposição 
(PEP) e profilaxia pré-exposição (PrEP). 

e Saber que a história natural da doença na criança é 
diferente do adulto e segue 3 padrões distintos de 
evolução. 

e Saber que crianças com idade inferior a 18 meses 
requerem métodos diagnósticos diferenciados. 

e Saber que o tratamento precoce da infecção modifica a 
morbimortalidade da doença e diminui as taxas de 
transmissão do vírus. 

e Conhecer os diferentes esquemas terapêuticos para o 
tratamento da infecção pelo HIV. 

e Reconhecer que a imunização desses indivíduos é 
importante para diminuir o risco de adoecimento. 
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VIROSES EXANTEMÁTICAS 


Heloisa Helena de Sousa Marques 
Pedro Takanori Sakane 


Introdução 

Viroses exantemáticas são moléstias infecciosas nas quais a 
erupção cutânea é a característica dominante. A análise do 
tipo da lesão, dos sinais e dos sintomas concomitantes e a epi- 
demiologia, algumas vezes, permitem inferir o diagnóstico 
etiológico, sem a necessidade de exames laboratoriais comple- 
mentares, como no sarampo, na varicela e na doença mãos- 
-pés-boca. Em outras, apenas os exames laboratoriais permi- 
tem confirmar a etiologia, como acontece com os enterovirus, 
os adenovirus, a rubéola, etc.!! 

Exantemas de causa viral são extremamente frequentes 
na infância. Embora a maioria seja originária de doenças au- 
tolimitadas e benignas, algumas podem ser expressões de 
moléstias mais graves. Portanto, a presença de exantema 
em uma criança com doença aguda febril demanda conside- 
ração para uma série de moléstias, muitas delas não sendo 
de origem infecciosa. O médico, diante de um caso assim, 
deve estar atento para um reconhecimento rápido da gravi- 
dade, pois, se na maioria das vezes são processos benignos, 
em outras, pode-se estar perante uma doença fulminante, 
por exemplo, meningococcemia. Em outras ocasiões, o diag- 
nóstico é importante para que sejam tomados os devidos 
cuidados com os comunicantes, por exemplo, uma criança 
com rubéola que teve contato com uma gestante suscetível. 

Seis doenças exantemáticas foram denominadas clássi- 
cas: sarampo, escarlatina, rubéola, doença de Filatow-Du- 
kes (hoje não mais considerada entidade nosológica sepa- 
rada), eritema infeccioso e exantema súbito. Todavia, a 
elas acrescem-se várias outras. É interessante destacar a 
inclusão de duas entidades clínicas recentemente descritas, 
que são a pseudoangiomatose eruptiva e o exantema late- 
rotorácico unilateral, além das arboviroses. 

A evolução dos recursos laboratoriais tem permitido o 
esclarecimento do(s) agente(s) etiológico(s) e a fisiopatolo- 
gia de várias doenças exantemáticas, infecciosas ou não. 
Entretanto, ainda existem aquelas em que o diagnóstico é 


feito por meio de preenchimento de certos critérios e exclu- 
são de outras doenças, como a doença de Kawasaki, por 
não haver metodologia disponível para a determinação do 
agente etiológico.” 


Mecanismos de agressao a pele 
Os micro-organismos podem causar erupção cutânea por: 

e “invasão e multiplicação direta na própria pele, por exem- 
plo, na infecção pelo vírus da varicela-zóster e do herpes 
simples; 

e ação de toxinas, como na escarlatina e nas infecções estafi- 
locócicas; 

e ação imunoalérgica com expressão na pele, mecanismo 
mais frequente nas viroses exantemáticas; 

e dano vascular, podendo causar obstrução e necrose da pele, 
como na meningococcemia ou na febre purpúrica brasileira. 


Em geral, esses mecanismos coexistem. 

Essas reações aparecem na pele como lesões distintas. 
Assim, mácula é uma lesão plana, não palpável; pápulas 
são lesões pequenas perceptíveis ao tato que, quando 
maiores, são chamadas de nódulos; vesículas são pequenas 
lesões que contêm líquido e, quando maiores, são chama- 
das de bolhas. Quando o líquido é purulento, tornam-se 
pústulas. Placas são lesões planas, mas elevadas, percepti- 
veis ao tato e grandes. As lesões podem ter cor eritematosa 
— que, quando desaparece com a vitropressão, é decorrente 
de uma vasodilatação e, quando não, de extravasamento 
de sangue do vaso, sendo, então, chamadas de purpúricas 
—, podem ser pequenas, petequiais, ou maiores, equimóti- 
cas. Podem, ainda, ser divididas em morbiliformes, quan- 
do existem áreas de pele sa entre as lesões e escarlatinifor- 
mes, quando o acometimento é difuso. Os exantemas 
podem ser subdivididos segundo o tipo de apresentação e a 
etiologia viral ou outras etiologias. Uma síntese está apre- 
sentada na Tabela 1. 
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Tabela 1 Tipos de exantemas agudos na infância, 
segundo etiologia viral e outras 


Etiologia viral Outras etiologias 








Maculopapular 








Sarampo Escarlatina 
























































Sarampo atípico Síndrome de choque tóxico 


















































Rubéola Doença de Kawasaki 





























Eritema infeccioso Febre maculosa brasileira 

















Exantema súbito Reação medicamentosa 



































Toxoplasmose 


























Vírus coxsackie Miliária rubra 




















Vírus ECHO 














Citomegalovirose 























Petequial 











Sarampo atípico Febre maculosa brasileira 














Vírus coxsackie 


Vírus ECHO 


Meningococcemia 

















Coagulopatias 





























Febres hemorragicas Escorbuto 









































Doença citomegalica Reação medicamentosa 























Rubéola congênita Endocardite subaguda 








Toxoplasmose congênita 





























Febre purpúrica brasileira 











Papular 











Síndrome de Gianotti-Crosti 
































Verruga 

















Moluscum contagiosum 





Vesicular 





Varicela Urticária papular 











Herpes-zóster 

















Impetigo 


























Herpes simples Picada de inseto 









































Reação medicamentosa 





Vírus coxsackie 





Dermatite herpetiforme 








Vírus ECHO 











Sarampo atípico 



































Fonte: modificada de Bligard e Millikan. ! 


Descrição das principais viroses 
exantemáticas da infância 

A seguir, será feita breve descrição de aspectos clínicos, diag- 
nóstico e terapia, quando disponível, das principais causas de 
doenças exantemáticas virais na infância, segundo o tipo de 
exantema. Um prático resumo encontra-se na Tabela 2. 


Exantema maculopapular 

Sarampo 

É uma doença quase erradicada em nosso meio, graças as 
campanhas de vacinação, mas até um passado recente provo- 
cava grandes epidemias; 
e etiologia: paramixovirus; 
e mecanismo de transmissão: via aérea, por meio de aerossol; 
e tempo de incubação: 8 a 12 dias; 


e tempo de contágio: desde 2 dias antes do início do pródro- 


mo até 4 dias após o aparecimento do exantema; 


e cuidados com os contactantes: aplicar a vacina contra o sa- 


rampo até 72 horas após o contágio; após esse período, até 6 
dias, aplicar a imunoglobulina humana normal. Para crianças 
normais, a dose é de 0,25 mL/kg; nos imunodeprimidos, é 
0,5 mL/kg; 


e isolamento: respiratório (uso de máscara) até 4 dias após o 


início do exantema; 


e quadro clínico: a doença começa com pródromos que du- 


ram de 3 a 4 dias, com febre, tosse, cefaleia, mal-estar, pros- 
tração intensa, incomum em doenças virais. A febre é elevada, 
atingindo o auge na época do aparecimento do exantema, o 
que difere também da maioria das viroses, e cai em lise no ter- 
ceiro ou quarto dia do exantema. A tosse é seca, intensa (in- 
comoda o paciente), está sempre presente e é acompanhada 
de uma coriza abundante, hialina no início e purulenta nos 
dias subsequentes. Os olhos ficam hiperemiados, com lacri- 
mejamento e fotofobia e, nos casos mais graves, ocorre ede- 
ma bipalpebral. A prostração pode ser intensa, denotando 
comprometimento sistêmico. O enantema é a primeira mani- 
festação mucocutânea a aparecer e é característico. A orofa- 
ringe fica hiperemiada e na região oposta aos dentes molares 
aparecem manchas branco-azuladas, pequenas, de cerca de 1 
mm de diâmetro, chamadas de manchas de Koplik; 


e as manchas aparecem 1 ou 2 dias antes do exantema e desa- 


parecem 2 ou 3 dias depois. O exantema inicia-se atrás do pa- 
vilhão auricular, disseminando-se rapidamente para o pesco- 
ço, a face e o tronco e atinge a extremidade dos membros por 
volta do terceiro dia. Ele é maculopapular eritematoso, morbi- 
liforme como regra, mas, em determinadas áreas, pode con- 
fluir. Na fase do exantema, a doença atinge o seu auge, fican- 
do o paciente toxêmico, febril, com os olhos hiperemiados, 
queixando-se da claridade, com intensa rinorreia e tosse im- 
placável. Para os não familiarizados, a aparência é a de uma 
doença grave. O exantema começa a esmaecer em torno do 
terceiro ou quarto dia, na mesma sequência que apareceu, 
deixando manchas acastanhadas. 


O sarampo, apesar de ser uma “doença de infância”, não deve 
ser considerado moléstia banal “que todas as crianças devem 
ter”. O número de complicações é grande, podendo-se citar, 
entre elas: laringite, as vezes muito acentuada, traqueobron- 
quite, pneumonite intersticial, ceratoconjuntivite, miocardite, 
adenite mesentérica, diarreia com perda importante de protei- 
na e panencefalite esclerosante subaguda. Otite média é a 
principal complicação bacteriana. Também podem suceder si- 
nusite, pneumonia bacteriana, púrpura trombocitopênica, en- 
cefalomielite, reativação de tuberculose pela imunodepressao. 
Em crianças menores de 1 ano de idade e desnutridas, é causa 
não desprezível de óbito. Em adolescentes e adultos, a gravi- 
dade tende a ser maior. 

Devem ser considerados, além do sarampo clássico, mais 
duas formas de apresentação: o sarampo modificado e o sa- 
rampo atípico. O primeiro acontece quando o vírus acomete 
pessoas que têm imunidade relativa, ou pela aquisição in- 


Tabela 2 Principais doenças exantemáticas virais da infância e suas características 
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Doença Idade mais  Pródromo Morfologia Distribuição Sinais associados Diagnóstico 
(etiologia) comum 
Sarampo (vírus Lactentes Febre, tosse, EMP morbiliforme; Início atrás da Manchas de Koplik, Clínico, 
do sarampo) até adultos  coriza, lesões tornam- orelha, evolui toxemia, fotofobia, sorologia: 
conjuntivite -se confluentes e para o tronco tosse, febre IF para IgM 
descamam e para as específica 
extremidades 
Rubéola (vírus Crianças Mal-estar, febre EMP morbiliforme, Início na face, Adenopatia Sorologia: IgM + 
da rubéola) até adultos baixa não confluente evolui para O retroauricular e e/ou elevação 
tronco occipital, artralgia de IgG 
Eritema 5a Geralmente Eritema de Areas expostas: Fotossensibilidade, Clinico, 
infeccioso 15 anos ausente bochechas, eritema rosto, regiao artrite, cefaleia, mal- sorologia 
(parvovirus B 19) rendilhado ou EMP extensora, -estar 
membros 
Roséola 6 meses a Febre alta por 3 EMP com inicio Rosto, tronco; Irritabilidade, Clínico, 
Cherpesvirus 6 3 anos a 4 dias coincidindo com a persiste por convulsão, adenopatia sorologia 
e 7) queda da febre horas até 3 dias cervical 
Varicela (vírus la Raro na criança, Mácula vesicular que Face, tronco, Febre, prurido, Clínico, 
da varicela- 14 anos sintomas gerais evolui para crosta couro cabeludo adenomegalia microscopia 
-zoster) em adultos e mucosas eletrônica, 
sorologia (IgM 
e IgG) 
Enterovirus Criancas Febre, sintomas Variavel: EMP, Generalizada Febre, miocardite, Cultura 
pequenas gerais petequial, vesicular encefalite, viral: fezes e 
pleurodinea, DMPB, orofaringe, LCR 
herpangina sorologia (2 
amostras) 
Mononucleose Qualquer Febre, dor de EMP Tronco, Febre, adenomegalia Sorologia: 
(vírus idade garganta, extremidades; cervical, HEM, dor de marcadores 
Epstein-Barr) adenomegalia aumenta com garganta específicos IgM 
cervical uso de EBVCA 
amoxicilina 
Dengue (vírus Qualquer Febre, mialgia Na 12 exposição, EMP; Tronco, mas Febre, mialgia, Sorologia 
da dengue) idade na 22, petequial/ generalizado artralgia (“febre 
purpúrico quebra-ossos”) 
Síndrome de la Geralmente Papulovesicular Face, braços, Linfadenite cervical, Clínico, 
Gianotti-Crosti 6 anos ausente pernas, HEM sorologia para 
CHBV, EBV, nadegas; cada etiologia 


enterovirus) 


poupa o dorso 











DMPB: doença mãos-pés-boca; EBV: vírus Epstein-Barr; EBVCA: antígeno do capsídeo do vírus Epstein-Barr; EMP: exantema maculopapular; HBV: vírus da 
hepatite B; HEM: hepatoesplenomegalia; LCR: líquido cefalorraquidiano. 


trauterina de anticorpos (portanto, ocorre apenas em crian- 
ças pequenas), ou por terem tomado gamaglobulina. Nesses 
casos, o tempo de incubação é maior, de mais de 3 semanas, 


os pródromos são mais leves, raramente observa-se mancha 


de Koplik e o exantema também é leve. Já o sarampo atípico, 
que ocorre em crianças que previamente tinham tomado va- e 
cina de vírus morto, é mais grave, com febre alta, cefaleia, ° 
mialgia, pneumonite grave e derrame pleural. O exantema é e 
bastante variável, macular, vesicular ou petequial. Esta últi- ° 
ma forma de apresentação do sarampo, apesar de rara, é 
uma preocupação, em decorrência da teórica possibilidade 
de ocorrer se as vacinas não forem bem conservadas: ° 
1. Diagnóstico: dosagem de anticorpos pela inibição de hema- 
glutinacao (IH), neutralização, fixação de complemento 
(CF), realizada na fase inicial e 2 a 3 semanas após, com 
aumento de 4 vezes o título, ou pela pesquisa de anticor- 
pos da classe IgM, os quais se positivam a partir do sexto ° 


dia do exantema. 


2. Prevenção: é feita com vacina de vírus vivo e atenuado, 
aplicada no 12º mês de vida, e dose de reforço entre 4 e 5 
anos de idade. Como após os 12 anos muitas pessoas per- 


Rubéola 
Etiologia: togavirus; 

transmissão: via aérea, por meio de perdigotos; 
tempo de incubação: 14 a 21 dias; 
tempo de contágio: de poucos dias antes até 5 a 7 dias de- 
pois da erupção; 

cuidados com os contactantes: observação; 

isolamento: respiratório e de contato para os casos adquiri- 
dos pós-parto, até 7 dias após o exantema. As crianças com 
infecção congênita são consideradas infectantes até 1 ano 
de idade ou até que a pesquisa de vírus na nasofaringe e na 
urina se negative; 

quadro clínico: principalmente em crianças não se observa 


dem os anticorpos, podendo contrair a doença, já em uma 
idade de maior risco de complicações, recomenda-se que 
se aplique mais um reforço nesse grupo etário.?**” 


pródromo, mas em adolescentes e em adultos podem apare- 


cer sintomas gerais brandos antecedendo 1 a 2 dias o exante- 
ma que se inicia na face, espalhando-se rapidamente para o 
pescoço e o tronco e atingindo os membros já em 24 horas. O 
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exantema é maculopapular róseo, pode, eventualmente, coa- 
lescer no tronco e tem curta duração, de 3 ou menos dias. Em 
alguns casos, observam-se, no palato mole, lesões petequiais, 
conhecidas como sinal de Forscheimer, que não é patogno- 
mônico dessa doença. Um achado marcante, entretanto, é a 
adenomegalia, que pode anteceder em até 7 dias o exantema. 
Sao acometidos, principalmente, os ganglios da cadeia cervi- 
cal e retroauricular. Metade dos casos apresenta esplenome- 
galia discreta. As complicações na criança sao raras, citando- 
-se a púrpura trombocitopênica, a encefalite e, em mulheres, a 
artralgia. A grande importância da rubéola é na gestação em 
consequência da possibilidade de promover dano fetal; a va- 
cinação em crianças visa fundamentalmente a proteger as 
mulheres suscetíveis do seu convívio; 

e diagnóstico: isolamento do virus do material de nasofarin- 
ge ou da urina. Pesquisa de anticorpos da classe IgM e de 
IgG contra rubéola no soro; 

e prevenção: é realizada com a vacina de vírus vivo e atenua- 
do, que é aplicada após os 12 meses de idade.” 


Eritema infeccioso 

e Etiologia: parvovirus humano B19; 

e transmissão: via aérea, por perdigotos; 

e tempo de incubação: 4 a 14 dias; 

e tempo de contágio: desconhecido; 

e cuidados com os contactantes: observação, principalmen- 
te das pessoas que tenham hemoglobinopatia; 

e isolamento: desnecessário; 

e quadro clínico: em geral, não ha pródromos. O primeiro si- 
nal costuma ser o exantema, que se inicia na face como macu- 
lopápulas que confluem, tornando-se uma placa vermelho-ru- 
bra, concentrada, principalmente, na região das bochechas. 
Poupa a região perioral, a testa e o nariz, conferindo um aspec- 
to de “asa de borboleta”, semelhante ao observado no lúpus 
eritematoso. Dá as crianças aspecto de “cara esbofeteada”. 


Depois de 1 a 4 dias, o exantema evolui, acometendo os mem- 
bros superiores e inferiores, inicialmente em sua face extensora 
e, mais tarde, na flexora. A lesão da pele inicia-se como uma má- 
cula que vai aumentando de tamanho, deixando a região central 
mais pálida, conferindo um aspecto tipicamente rendilhado. 
Nessa fase, o tronco pode ficar acometido. O exantema pode 
persistir por um período longo, até mais de 10 dias, e exacerbar- 
-se ou reaparecer quando a criança é exposta ao sol, faz exercício 
ou quando há alterações de temperatura. Recorrência das le- 
sões, mesmo após 1 a 2 semanas do desaparecimento, é descrita. 

A evolução é, em geral, afebril, podendo ser acompanha- 
da de artralgias e de artrites. O hemograma é normal ou 
com discreta leucocitose e eosinofilia. Apesar de, na maio- 
ria dos casos, ter evolução benigna, nos adolescentes e nos 
adultos os sintomas são mais proeminentes, principalmen- 
te o comprometimento articular. Dentre as complicações 
conhecidas, a mais grave é a morte fetal, quando o vírus 
acomete mulheres grávidas. 

O parvovirus humano B19 é um vírus emergente em im- 
portância. Anteriormente responsável apenas pelo eritema 


infeccioso, hoje várias apresentações clínicas lhe são credi- 
tadas. Esse vírus tem como célula-alvo o eritroblasto do 
hospedeiro. Em geral, os pacientes apresentam anemia, 
que pode ser profunda em pessoas com hemoglobinopatias. 
Caso acometa gravidas suscetiveis, provoca dano fetal, 
como aborto, parto prematuro e hidropsia. 

A sindrome das luvas e meias é também atribuída ao par- 
vovirus. Essa apresentação incomum ocorre em crianças e 
adultos jovens e é caracterizada por lesões purpúricas simé- 
tricas e eritematosas indolores nas mãos e nos pés. Mais 
eventualmente, acomete bochecha, cotovelo, joelho e náde- 
ga. Pode ser acompanhada por sintomas gerais, porém é au- 
tolimitada, melhorando em 1 a 2 semanas. Outros agentes 
infecciosos podem estar relacionado a essa sindrome .*8? 

1. Diagnóstico: sorologia para parvovirus humano B19; 
2. Prevenção: nao existe. 


Roséola infantil ou exantema súbito 

e Etiologia: herpes-vírus humano 6 (HVH6) e 7 (HVH7); 

e transmissão: provavelmente por perdigotos; 

e tempo de incubação: 5 a 15 dias; 

e tempo de contágio: durante a fase de viremia, sobretudo 
no período febril; 

e cuidados com os contactantes: observação; 

e isolamento: desnecessário; 

e quadro clínico: acomete, virtualmente, apenas as crianças 
entre 6 meses e 6 anos de idade, predominando nas meno- 
res de 2 anos. Isso sugere que haja certa proteção pelos an- 
ticorpos maternos e que o virus seja altamente predomi- 
nante na comunidade, uma vez que na idade pré-escolar 
quase todas as crianças já estão imunes. 


O início da doença é súbito, com febre alta e contínua (a crian- 
ça fica extremamente irritada e anorética) e é considerada 
uma das causas mais comuns de convulsão febril. Não há to- 
xemia, apesar da magnitude da febre. Linfonodomegalia cer- 
vical é achado muito frequente, assim como a hiperemia de 
cavum. Após 3 a 4 dias de febre, quando esta cessa brusca- 
mente, aparece o exantema, também de modo súbito, consti- 
tuído por lesões maculopapulares rosadas que se iniciam no 

tronco e se disseminam para a cabeça e as extremidades. A 

erupção é de curta duração, de algumas horas a 2 ou 3 dias, de- 

saparecendo sem deixar descamação ou hiperpigmentação. O 

exantema pode passar despercebido. 

1. Diagnóstico: apenas a presença do herpes-virus humano 6 
ou 7 no sangue periférico fornece o diagnóstico de infecção 
primária. Podem ser realizados testes para detecção de anti- 
corpos, mas o seu resultado deve ser analisado com cuidado, 
em razão da possibilidade de haver infecções crônicas (como 
todo herpes-virus) com reativações.**0l 

2. Prevenção: nao existe. 


Mononucleose infecciosa 

Atualmente, a mononucleose infecciosa é considerada uma 
sindrome; o vírus Epstein-Barr é o responsável por cerca de 
80% dos casos. A ocorrência de erupção cutânea não ultrapas- 


sa os 10 a 15% dos casos, exceto quando se administra penicili- 
na ou ampicilina ao paciente. Os sintomas prevalentes nessa 
doença são febre, linfonodomegalia, hepatoesplenomegalia e 
faringoamigdalite. O tipo de exantema é variável, sendo, na 
maioria das vezes, maculopapular, mas podem ocorrer erup- 
ções petequiais, papulovesiculares, escarlatiniformes e urtica- 
riformes. As erupções são mais evidentes na presença dos anti- 
bióticos citados. Outros agentes a serem considerados são o 
citomegalovirus, o virus da imunodeficiência adquirida, o vírus 
da hepatite B e, dentre os nao virais, o Toxoplasma gondii. >>”? 


Enteroviroses 

e Etiologia: RNA-virus. Os não polio-enterovirus são classifi- 
cados em 23 coxsackie A (A-1 a A-24, exceto A-23), 6 coxsac- 
kie B (B-1 a B-6), 31 ECHO (1 a 33, exceto 10 e 28) e 4 entero- 
virus (68 a 71); 

e transmissão: via fecal-oral; 

e tempo de incubação: 3 a 6 dias; 

e tempo de contágio: variável; 

e cuidados com os contactantes: observação; 

e isolamento: precauções entéricas durante hospitalização; 

e quadro clínico: os enterovirus são causa frequente de 
exantemas, já tendo sido identificados mais de 30 deles 
como responsáveis por erupções cutâneas. Elas podem ser 
virtualmente de qualquer tipo descrito, desde o clássico 
maculopapular, até vesicular, petequial e mesmo urticari- 
forme. 


A doença maos-pés-boca pode ser considerada bastante ca- 
racterística de enterovirus, sendo os responsáveis os coxsac- 
kie A16, A5, A7, A9, A10, B2, B3, B5 e o enterovirus 71. Nessa 
doença, após um período prodrômico de febre baixa, irritabili- 
dade e anorexia, aparecem lesões vesiculares na boca, que ra- 
pidamente se rompem, transformando-se em úlceras doloro- 
sas de tamanhos variáveis. As lesões nas extremidades são 
constituídas por papulovesículas de 3 a 7 mm de diâmetro; 
acometem, principalmente, dedos, dorso e palma das mãos e 
planta dos pés. Em lactentes, é frequente ocorrer acometi- 
mento perineal. As lesões desaparecem sem deixar cicatrizes. 

O exantema de Boston, causado pelo ECHO 16, é outra 
doença bem característica do enterovirus e apresenta-se 
acompanhada por lesões ulceradas nas amigdalas e no 
palato mole, semelhantes aquelas encontradas na herpan- 
gina." 

1. Isolamento do virus nas fezes e detecção de elevação de an- 
ticorpos no soro em duas titulagens, espacadas de 3 a 4 se- 
manas. 

2. Prevencao: cuidados higiénicos. 


Exantema laterotoracico unilateral 

O termo foi proposto, inicialmente, por Bodemer e de Prost 
em 1992, quando relataram esse quadro em 18 criancas.'® Os 
achados característicos incluíam a unilateralidade da erupção 
inicial, tanto escarlatiniforme como eczematosa, acompanha- 
da por prurido em cerca da metade dos pacientes. O curso cli- 
nico permanecia ou com a distribuição hemicorporal ou na 
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evolução para quadro generalizado com predominância unila- 
teral. Todos os pacientes apresentavam resolução espontânea 
em cerca de 4 semanas. 

A essa descrição, seguiram-se múltiplos relatos na litera- 
tura, e, em 1994, Gelmetti et al.” sugeriram outra denomi- 
nação: “exantema assimétrico periflexural da infância”, a 
qual descreveria melhor a entidade, pois nem sempre é 
unilateral, apesar de iniciar em um dos lados do corpo, e a 
sua distribuição atingir outros locais além da região latero- 
torácica, como as extremidades inferiores. 

A doença é predominante em meninas com idade entre 
10 meses e 10 anos (média de 2 anos). Frequentemente, 
inicia-se de modo unilateral, próximo da axila, na região 
superior do tronco e na região proximal do braço, podendo 
generalizar-se. Poupa as palmas das mãos, a planta dos pés 
e as mucosas. 

Geralmente, os pacientes apresentam bom aspecto cli- 
nico, referindo pouco prurido, e, ocasionalmente, há relato 
de infecção prévia do trato respiratório superior. A duração 
varia entre 4 e 6 semanas, com resolução espontânea. Res- 
ponde pouco ao uso tópico de corticosteroides, sendo pre- 
ferível medicar com cremes hidratantes. Desaparece sem 
sequelas ou hiperpigmentação. 

A sua causa permanece indeterminada. Tem sido pes- 
quisada etiologia infecciosa, e as sorologias repetidas para 
hepatites, borreliose, Mycoplasma, vírus Epstein-Barr 
(EBV), citomegalovirus (CMV), toxoplasmose, parvovirus, 
riquétsias, HIV e virus coxsackie têm se revelado negati- 
vas. Em alguns pacientes, apesar de apresentarem sorolo- 
gias positivas para vírus respiratórios, como adenovirus e 
virus parainfluenza,'*"º a relação causal permanece questio- 
nável. 

O diagnóstico diferencial deve incluir exantemas virais 
inespecíficos, dermatite de contato, miliária, pitiriase rósea, 
sindrome de Gianotti-Crosti, escabiose, tinea corporis e, 
eventualmente, escarlatina. 


Exantema vesicular 
Varicela 

e Etiologia: virus da varicela-zóster, do grupo herpes; 

e transmissão: por aerossol, contágio direto e pela transmis- 
são vertical; 

e tempo de incubação: 10 a 21 dias; 

e tempo de contágio: do décimo dia após o contato até a for- 
mação de crostas de todas as lesões; 

e “isolamento: respiratório e de contato; 

e cuidados com os contactantes: a imunoglobulina humana 
antivírus varicela-zóster (VZIG) deve ser indicada nas seguin- 
tes situações: crianças imunocomprometidas, sem história 
prévia de catapora; gestantes suscetíveis; recém-nascidos 
cuja mae tenha tido catapora dentro de 5 dias antes ou 48 ho- 
ras após o parto; prematuros (gestação com 28 semanas) cuja 
mae nao tenha tido varicela; e prematuros (gestação com me- 
nos de 28 semanas) independentemente da história materna. 
A dose indicada é de 125 U para cada 10 kg e deve ser aplicada 
em 48 horas (até no máximo 96 horas) após a exposição. O 
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uso de aciclovir como profilaxia em comunicantes é discuti- 
vel, mas quando este for um adulto ou um paciente imunode- 
primido e para o qual não se disponha da VZIG, talvez seja de 
interesse, pois nessas situações as manifestações da doença 
podem ser mais intensas e graves; 

e quadro clínico: principalmente em crianças, o exantema é 
o primeiro sinal da doença, mas, eventualmente, podem- 
-se notar febre baixa e mal-estar, os quais são mais proemi- 
nentes em adolescentes e em adultos. A erupção inicia-se 
na face, como máculas eritematosas que rapidamente se 
tornam pápulas, vesículas, pústulas e, finalmente, crostas. 
Essas lesões aparecem em surtos, geralmente por 3 a 5 
dias, antecedidas por febre (viremia), promovendo um as- 
pecto polimórfico do exantema. O envolvimento do couro 
cabeludo e das mucosas orais e genitais é frequente. As 
crostas permanecem por 5 a 7 dias e depois caem, deixan- 
do uma mácula branca, que não é permanente. Quando a 
pele foi anteriormente traumatizada ou sofreu abrasão, 
como cirurgias, radioterapia, queimadura, presença de ec- 
zema, dermatite de fraldas, etc., as lesões costumam ser 

mais numerosas nessa região. 


A varicela costuma ser uma doença benigna; entretanto, com- 
plicações as vezes muito sérias são observadas. Dentre elas, 
podem-se citar: 

e infecções bacterianas secundárias: são as complicações 
mais frequentes, causadas por estreptococos e estafilococos. 
Podem ser pouco graves, como piodermites (quando a “cata- 
pora irá deixar marca”), ou mais sérias, como a erisipela e a 
celulite. Ocasionalmente, servem de porta de entrada para in- 
fecções sistêmicas; 

e pneumonia: a pneumonite intersticial parece ser regra na 
varicela e é, em geral, um achado radiológico. Entretanto, em 
algumas ocasiões, assume proporções mais graves, evoluindo 
para insuficiência respiratória, as vezes fatal. Nos adultos, a 
expressão clínica do acometimento pulmonar é maior, che- 
gando a mais de 10%, sendo também mais grave. Nas crian- 
ças imunodeprimidas, a pneumonite é a causa mais impor- 
tante de óbito; 

e encefalite: o acometimento do SNC não é frequente e pode 
anteceder ou preceder o exantema. Como regra, aparece 
entre 3 e 8 dias após o início do exantema. A região mais 
frequentemente atingida é o cerebelo, traduzindo-se por 
ataxia. A encefalite, por sua vez, é responsável por sono- 
lência, coma e hemiplegia, podendo deixar sequelas; 

e manifestações hemorrágicas: podem ser decorrentes de 
trombocitopenia, que aparece na fase de convalescença, ou 
de uma coagulopatia de consumo, felizmente mais rara, que 
origina a temida varicela hemorrágica e que, quando acomete 
as suprarrenais, evolui para a púrpura fulminante, semelhan- 
te aquela que ocorre nas meningococcemias; 

e varicela e gravidez: quando acomete uma gestante, o feto 
pode sofrer as consequências, das quais as mais frequentes 
sao focomelia, coriorretinite, meningoencefalite, lesões cica- 
triciais na pele, além de morte fetal e aborto. Quando as lesões 
aparecem durante os primeiros 16 dias após o parto, denomi- 


na-se varicela congênita e acomete 25% dos recém-nascidos 
cujas maes apresentam a doença 1 a 5 dias antes e dentro de 
48 horas após o parto; 

e síndrome de Reye: degeneração aguda do fígado acompa- 
nhada de encefalopatia hipertensiva grave tem sido descrita 
em crianças com varicela, mormente quando receberam áci- 
do acetilsalicílico como antitérmico; 

e tratamento: nos pacientes com imunodepressão ou que 
apresentem risco de doença grave com acometimento visceral, 
ha indicação de tratamento antiviral com o uso de aciclovir;*?° 

e diagnóstico: na fase de vesícula, o exame do líquido da le- 
são pela microscopia eletrônica fornece o diagnóstico imedia- 
to. Anticorpos podem ser detectados pelo teste de imunofluo- 
rescência indireta (IFT); 

e prevenção: vacina antivaricela (virus vivo atenuado). 


Herpes simples 

e Etiologia: virus da HSV-1, do grupo herpes; 

e transmissão: contato direto com secreções orais infectadas; 

e tempo de incubação: 2 dias a 2 semanas; 

e tempo de contágio: na primoinfecção oral herpética, o con- 
tágio ocorre de 1 a varias semanas após o surgimento das 
lesões, ao passo que nas infecções recorrentes, o período 
de contágio se restringe a cerca de 3 a 4 dias; 

e “isolamento: precauções de contato são recomendadas nos 
pacientes com quadros mucocutaneos graves; 

e cuidados com os contactantes: lavar as mãos e evitar conta- 
to com as secreções orais; 

e quadro clínico: a primoinfecção causada por esse herpes-vi- 
rus humano, como regra, é a gengivoestomatite herpética. É 
uma moléstia que, em geral, acomete crianças e caracteriza- 
-se por quadro febril de 2 a 3 dias, que evolui com o apareci- 
mento de lesões orais, vesiculares, muito dolorosas, por vezes 
acometendo os lábios. As reativações apresentam-se como 
herpes labial. Entretanto, em pacientes com deficiência imu- 
nológica grave, as lesões podem ser disseminadas, lembrando 
varicela;?> 

e tratamento: na criança imunocompetente, o uso de aciclo- 
vir pode ser benéfico nos casos muito extensos e com com- 
prometimento sistêmico; 

e diagnóstico: detecção de anticorpos no soro, em duas titu- 
lagens ou a presença de anticorpos da classe IgM; 

e prevenção: cuidados higiênicos. 


Exantema papular 

Síndrome de Gianotti-Crosti 

A sindrome de Gianotti-Crosti, também conhecida como acro- 
dermatite papular da infância, é uma erupção inespecífica pri- 
mariamente associada à infecção pelo vírus da hepatite B. 
Ocorre, em geral, nas crianças entre 2 e 6 anos de idade, com 
aparecimento súbito de uma erupção monomorfica, eritema- 
topapular, não pruriginosa, com pápulas de 1 a 5 mm de dià- 
metro, com o topo achatado e que ocupa simetricamente a 
face, as nádegas e as extremidades. As lesões permanecem por 
15 a 20 dias e depois desaparecem, deixando uma descamação. 
Linfonodomegalia axilar e linfonodomegalia inguinal podem 


ser notadas por 2 a 3 meses durante o curso da doença, junta- 
mente com hepatomegalia moderada. 

Nos casos relacionados com o vírus da hepatite B, as altera- 
ções de transaminases começam a aparecer 1 a 2 semanas 
após o aparecimento da dermatopatia. Outros agentes envol- 
vidos nessa sindrome são os enterovirus, particularmente o 
coxsackie A-16, o virus Epstein-Barr, o citomegalovirus, o 
vírus da hepatite A, o vírus parainfluenza e o estreptococo be- 
ta-hemolítico do grupo A. Quando a sindrome é causada por 
esses outros agentes, eventualmente as lesões podem ser pru- 
riginosas e papulovesiculares e acompanhadas de sintomas 
gerais como febre e mal-estar. 2? 


Exantema petequial 
Febres hemorrágicas 
Os agentes causais são arbovirus, principalmente os da família 
Flavoviridae. No Brasil, o mais importante é o vírus da dengue, 
sendo até o momento reconhecidos quatro sorotipos, nomea- 
dos de 1a 4. A transmissão ocorre pela picada do mosquito 
Aedes aegypti. O quadro clínico é muito variável e, nas crian- 
ças, as manifestações são menos exuberantes. 

A dengue clássica inicia-se após período de incubação de 4 
a 7 dias, com febre alta, cefaleia intensa, dores musculares e 
articulares, náuseas, vômitos e diarreia, dor abdominal e com 
localização preferencial retrorbitária. Ao exame físico, podem- 
-se notar linfonodomegalia e exantemas. O hemograma, nessa 
fase, mostra leucopenia, linfocitose e uma leve trombocitemia. 
Fenômenos hemorrágicos, como epistaxes, são ocorrências 
ocasionais. Em 30% dos casos, após a defervescência da febre, 
a qual dura em torno de 5 a 7 dias, surge um outro exantema, 
maculopapular, que se inicia no tronco e se dissemina para as 
extremidades, acometendo a palma da mão e a planta do pé. 

Nos casos de evolução mais grave, a febre não cede, a pla- 
quetopenia piora, há hemoconcentração, hipovolemia e cho- 
que, acompanhados de hemorragias. Na presença de exante- 
ma petequial, é mister considerar e afastar outras doenças 
graves, de etiologia bacteriana, como meningococcemia, sep- 
se por outras bactérias e febre maculosa brasileira. 


Pseudoangiomatose eruptiva 

Trata-se de sindrome de descrição recente, sem etiologia defi- 
nida, não sendo, ainda, possível definir os aspectos relativos à 
sua história natural, períodos de incubação e de contágio e 
medidas de controle. 

Em 1969, Cherry et al. relataram, em quatro crianças com 
idades entre 8 e 11 meses, um quadro exantemático hemangio- 
matoso-simile associado com infecção por echovirus. Apresen- 
tavam pápulas eritematosas pequenas com ponto de intensifi- 
cação central circundado por halo avascular que desapareciam 
a digitopressao, sendo de caráter transitório. Na ocasião, le- 
vantou-se hipótese de se tratar ou de efeito direto da infec- 
ção viral nas células endoteliais causando dilatação capilar 
ou da deposição de complexos antígeno-anticorpo.” 

Prose et al., em 1993, observaram erupção cutânea se- 
melhante em três crianças (idades de 6 meses a 6 anos), em 
associação com sintomas respiratórios, porém não identifi- 
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caram agente etiológico. As pápulas tinham diâmetros va- 
riando entre 1 e 4 mm, e a resolução completa foi observada 
depois de 7 a 10 dias. A biópsia de pele foi realizada em um 
dos casos e mostrou a presença de capilares dilatados, com 
células endoteliais intumescidas, sem proliferação vascular 
ou infiltrado inflamatório, e os autores propuseram o nome 
de pseudoangiomatose eruptiva.?” Nos anos seguintes, fo- 
ram descritas outras pequenas séries de casos semelhantes, 
tanto em crianças como em adultos, porém, em nenhuma 
delas pôde-se identificar o agente causal, apesar de os auto- 
res considerarem a etiologia viral e os achados histopatoló- 
gicos das biópsias de pele idênticos aos encontrados por 
Prose et al.”°8 
O tratamento é sintomático e a doença é autolimitada. 


Avaliação de uma criança com doença 
exantemática 

Como em qualquer outra doença, ao avaliar uma criança com 
uma doença exantemática é necessário seguir o roteiro de 
anamnese própria para a infância. Muitas vezes, uma história 
bem detalhada pode fornecer um diagnóstico, dispensando 
exames desnecessários. 

Na identificação, a idade e a raça podem fornecer pistas, 
pois, por exemplo, a doença de Kawasaki é mais comum 
em crianças de origem oriental de até 5 anos de idade; o 
exantema súbito ocorre até os 6 anos de idade. Na obten- 
cao dos dados sobre a febre, devem ser anotados o seu ini- 
cio, se súbito ou insidioso, características (alta, baixa, in- 
termitente, remitente, contínua ou errática), duração entre 
o início e o aparecimento da erupção cutânea; sintomas e 
sinais que a acompanham (calafrios, sudorese, mal-estar, 
mialgias, artralgias, alterações de sensorium). Sobre as ade- 
nomegalias, é importante anotar características e relação 
com o início do exantema. 

O exantema deve ser minuciosamente explorado: o tipo, 
o local de início, a sua disseminação, o comportamento da 
curva térmica, a presença de outros sintomas e os sinais as- 
sociados, por exemplo, o desaparecimento da febre coinci- 
dindo com a erupção (roséola), a acentuação dos sintomas 
catarrais e da temperatura coincidindo com o início do 
exantema (sarampo), meningite linfomonocitária (entero- 
virus), etc. 

Também é muito importante pesquisar dados epidemio- 
lógicos, principalmente contato com pessoas doentes (tu- 
berculose, sarampo), uso de medicamentos (erupção por 
drogas) e, inclusive, viagens. O médico deve estar a par das 
principais doenças infecciosas que possam estar ocorrendo 
na regido visitada pelo paciente, conhecer o tipo de progra- 
ma realizado, como visitas a cavernas, banho em “lagoas de 
coceira”, pois esses dados sugerem doenças como histo- 
plasmose e esquistossomiase aguda. Picadas de insetos, 
contato com animais, domésticos ou não, enchentes, entre 
outros, podem fornecer pistas importantes, como riquet- 
sioses, doença de Lyme, malária, dengue, febre amarela, 
leptospirose, etc. A história vacinal também deve ser obtida 
e, quando possível, confirmada por carteira de imunizações. 
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A exposição ao sol é um dado importante em pediatria, 
porque as crianças com a pele mais sensível “queimam-se” 
mais facilmente (eritema solar) ou podem apresentar aler- 
gia a protetor solar (eritema tóxico, por drogas) e, ainda, 
apresentar miliária rubra, ou exacerbação do exantema no 
caso do eritema infeccioso. 

O exame físico deve ser cuidadoso e evolutivo, pois muitos 
sinais podem aparecer na evolução da doença, como a ade- 
nopatia em toxoplasmose e a erupção cutânea na febre tifoi- 
de. Durante a realização do exame físico, é muito importante 
observar o estado geral do paciente, pois algumas doenças 
exantemáticas têm evolução extremamente rápida, como a 
meningococcemia, a febre purpúrica brasileira e o choque in- 
feccioso. Deve-se anotar o tipo de exantema e a presença de 
outros sinais, como adenomegalia, hepatoesplenomegalia, 
sinais flogísticos em articulações e em partes moles, etc. 

Quando a história, o exame físico e a epidemiologia não for- 
necerem o diagnóstico, devem ser solicitados os exames labo- 
ratoriais, cuja finalidade pode ser a de confirmar o diagnóstico 
ou de detectar alguma complicação. Entre os exames mais so- 
licitados na análise de uma criança com exantema, está o he- 
mograma, com contagem de linfócitos atípicos e de plaquetas. 
Nem sempre ele oferece pistas, mas, algumas vezes, a altera- 
cao é considerada bastante “típica”, como na sindrome da mo- 
nonucleose (quando se observa leucocitose, ou linfocitose 
com presença de linfócitos atípicos); na febre tifoide (com leu- 
copenia, neutrofilia, desvio à esquerda e anaeosinofilia); na 
doença de Kawasaki (com anemia, leucocitose, neutrofilia, 
desvio a esquerda, eosinófilos presentes e plaquetose na se- 
gunda semana). 

A pesquisa do agente etiológico deve ser feita apenas após 
um raciocínio clínico, baseado na história, no exame físico, no 
histórico epidemiológico e, pelo menos, com um hemograma, 
o qual não deve ser solicitado a esmo. Deve-se lembrar que, na 
maioria dos casos, a sorologia na fase aguda apenas serve para 
comparação com a obtida na fase de convalescença, pois pou- 
cas doenças apresentam anticorpos da classe IgG em títulos 
detectáveis no início da doença. Os métodos que utilizam téc- 
nicas de biologia molecular constituem, para algumas doenças, 
recurso de extrema utilidade, sendo, na maioria das vezes, bas- 
tante sensíveis e específicos, se indicados com propriedade.’ 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Saber que exantemas de causa viral são extremamente 
frequentes na infância e, embora a maioria seja 
originária de doenças autolimitadas e benignas, 
algumas podem ser expressões de moléstias mais 
graves. 

e Conhecer os mecanismos de agressão viral à pele da 
criança e os tipos de lesões cutâneas resultantes, além 
da fisiopatologia dos distúrbios de órgãos e sistemas 
muitas vezes associados. 

e Saber identificar etiologia, período de incubação, 
tempo de contágio, formas de transmissão, sinais e 
sintomas das infecções virais que se manifestam por 
exantema. 


Formular hipótese diagnóstica de viroses 
exantemáticas com base na anamnese e exame físico, 
valendo-se também de alguns exames laboratoriais 
como hemograma e sorologia, e estabelecer o 
diagnóstico diferencial entre as distintas enfermidades 
que assim se manifestam, levando em conta as bases 
epidemiológicas disponíveis. 

Conhecer os grupos de viroses exantemáticas em 
função do tipo de exantema identificado: 
maculopapular (sarampo, rubéola, eritema infeccioso, 
roséola infantil ou exantema súbito, mononucleose, 
enteroviroses); exantema laterotorácico unilateral; 
exantema vesicular (varicela e herpes simples); 
exantema papular (sindrome de Gianotti-Crosti, que é a 
acrodermatite papular da infância); exantema petequial 
(febres hemorrágicas e pseudoangiomatose eruptiva). 
Compartilhar as informações com os pais da criança, 
esclarecendo dúvidas sobre a natureza da doença 
diagnosticada, o caráter prioritário do diagnóstico 
clínico-epidemiológico, o tratamento proposto e os 
cuidados requeridos para o seu adequado 
acompanhamento. 
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COQUELUCHE 


Analiria Moraes Pimentel 
Paulo Neves Baptista 


Introdução 

A coqueluche é causada por uma infecção do epitélio ciliado 
do trato respiratório por uma bactéria, a Bordetella pertussis. É 
uma importante causa de tosse prolongada e uma doença in- 
fectocontagiosa de alta transmissibilidade, com uma taxa de 
ataque secundário de 90% entre os contatos domiciliares não 
imunes. Os sintomas da coqueluche podem variar de uma tos- 
se prolongada inespecífica até a sua forma característica, com 
acessos súbitos de tossidas rápidas, curtas e em uma única ex- 
piração. O acesso de tosse pode ser seguido de vômitos e/ou 
por uma inspiração profunda que dá origem ao “guincho” ca- 
racterístico.!? 

Pode ser uma doença grave entre os menores de 1 ano de 
idade, sendo uma das dez mais comuns causas de óbito nessa 
faixa etária. Cerca de 50% das notificações dos casos de co- 
queluche no Brasil são de menores de 1 ano de idade. 


Epidemiologia 

O controle da coqueluche ainda é um desafio, mesmo nos paí- 
ses desenvolvidos. Acreditava-se que, com a prática da imuni- 
zação, sua incidência permaneceria em níveis baixos ou seria 
erradicada. Essa estratégia ocasionou uma redução significati- 
va do número de casos de coqueluche, com diminuição de 
90% na incidência da doença e mortalidade. A incidência da 
doença nos Estados Unidos passou de 150 casos por 100.000 
habitantes entre 1922 e 1940, para 0,5 por 100.000 em 1976. 
Ocorrência semelhante aconteceu em outros países que ado- 
taram essa medida preventiva.” 

Nas últimas décadas do século passado, observou-se um 
aumento na notificação de casos de coqueluche, particular- 
mente entre os adolescentes e adultos.” No Brasil e no mundo, 
tem ocorrido aumento no número de notificações de casos de 
coqueluche e surtos, mesmo em áreas com boa cobertura vaci- 
nal. No entanto, no período de 2006 a 2012, o número de mu- 
nicípios brasileiros com cobertura vacinal acima de 95% caiu 
de 83 para 55%.’ Em 2014, foram notificados no Brasil 8.533 
casos com 127 óbitos.” A maioria dos casos de coqueluche no- 


tificados no Brasil ocorre em crianças menores de 1 ano de ida- 
de.* Na ausência dos sintomas característicos, o diagnóstico 
de coqueluche é raramente lembrado.‘ 

Em 2014, o Ministério da Saúde introduziu a vacina acelu- 
lar antipertussis para gestante. No período de 2007 a 2012, en- 
tre os casos notificados de crianças menores de 6 meses, 51% 
não eram vacinados, 37% haviam recebido uma dose e 12% 
haviam recebido 2 ou mais doses.” 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) estima que ocor- 
rem no mundo, todos os anos, cerca de 16 milhões de casos de 
coqueluche, 195.000 mortes, dos quais 95% ocorrem nos pai- 
ses em desenvolvimento, com maior incidência nos meses de 
primavera e verão. É uma doença de notificação compulsó- 
ria.”* Adolescentes e adultos são a principal fonte de contami- 
nação da coqueluche em surtos intradomiciliares.” 


Etiologia 

A Bordetella pertussis é um cocobacilo Gram-negativo, aeróbi- 
co e encapsulado, sendo isolada apenas em seres humanos. 
Tem tropismo pelo epitélio ciliado respiratório. A transmissão 
da doença ocorre durante os acessos de tosse, quando as goti- 
culas eliminadas pelo doente são inspiradas pelos contatos 
suscetíveis. Nos indivíduos que não fazem uso de antibiótico, 
o período de transmissão inicia-se 5 dias após o contato e pro- 
longa-se por 3 semanas após o início da tosse paroxistica; 
pode chegar a 6 semanas nos menores de 6 meses. 


Patogenia 

A B. pertussis possui a hemaglutinina filamentosa que adere 
as células do epitélio ciliado do trato respiratório. A seguir, 
uma série de fatores de virulência produzidos pela B. pertussis, 
como a toxina pertussis, adenilato ciclase, pertactina e citoto- 
xina traqueal, atua no hospedeiro e é responsável pelos sinto- 
mas e a resposta imune. As toxinas paralisam e destroem os 
cílios do epitélio respiratório, dificultando a eliminação das se- 
creções respiratórias. É considerada uma bactéria não invasi- 
va, mas ja foi isolada em macrófagos nos alvéolos." 


Lesões do epitélio respiratório com destruição dos cílios, 
infiltrado peribrônquico, broncopneumonia, edema pulmonar, 
hemorragias focais, trombos de leucócitos em veias pulmona- 
res, bronquite, bronquiolite necrotizante e áreas de atelecta- 
sias foram observadas em exames anatomopatológicos post- 
-mortem. Hemorragias, petéquias e atrofia cortical foram 
observadas no sistema nervoso central.” 


Quadro clínico 
Os sintomas da coqueluche podem variar com a idade, início 
precoce de antibiótico, presença de comorbidades e exposição 
prévia a vacina ou a doença que não conferem imunidade per- 
manente.º Um caso de coqueluche em crianças menores de 1 
ano é indicador de casos não detectados na comunidade.” 
Tem um período de incubação que varia de 7 a 21 dias, quando 
surgem a tosse e outros sintomas que são semelhantes aos 
sintomas de resfriado comum. Ocasionalmente, febre baixa a 
moderada pode ser referida. Em um período de 7 a 10 dias 
após o início dos sintomas, o paciente apresenta a tosse paro- 
xística característica da coqueluche, que pode persistir por vá- 
rias semanas.” O acesso de tosse é súbito, as tossidas sao rapi- 
das, curtas, em uma única expiração e seguidas por uma 
inspiração profunda que dá origem ao “guincho” característi- 
co, e/ou vômito pos-tosse.*”° 

Durante os acessos de tosse, podem ser observadas con- 
gestão facial, cianose e, algumas vezes, apneia, principalmen- 
te entre os menores de 3 meses de vida. A tosse pode perma- 
necer durante meses, podendo piorar após um período de 
melhora, caso o paciente adquira uma infecção respiratória 
inespecífica nesse período. Em crianças vacinadas, adolescen- 
tes e adultos, esses sintomas característicos podem estar au- 
sentes, fato que torna o diagnóstico de coqueluche pouco lem- 
brado.” Em adolescentes e adultos com tosse por mais de 14 
dias, sem outra causa aparente, a infecção por B. pertussis tem 
sido evidenciada em 5 a 25% dos casos, mesmo em período 
interepidêmico.!”!8 Em menores de 1 ano, particularmente en- 
tre os menores de 6 meses, os acessos de tosse podem ser 
acompanhados de cianose, apneia e convulsão. Nessa faixa 
etária, a coqueluche pode ser mais grave, com maior incidên- 
cia de complicações, necessidade de hospitalização e maior 
letalidade.*"° 


Diagnostico diferencial 

Infecções respiratórias de variada etiologia podem cursar com 
tosse coqueluchoide, dificultando o diagnóstico diferencial. 
As etiologias mais frequentes de tosse coqueluchoide não cau- 
sada pela B. pertussis são: Bordetella parapertussis, Mycoplas- 
ma pneumoniae, Chlamydia trachomatis, Chlamydia pneumo- 
niae e adenovírus (1, 2, 3 e5).* 


Complicações 

A complicação respiratória mais frequente é a broncopneumo- 
nia, que pode ser causada pela B. pertussis ou por bactérias 
como H. influenzae b, Pneumococcus e Staphylococcus. Podem 
ocorrer atelectasias. Pneumotórax e enfisema são complica- 
ções raras. Dentre as complicações neurológicas decorrentes 
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da coqueluche, a convulsão é frequente. Hemorragias intra- 
cranianas, atrofia cerebral, encefalite, cegueira e surdez são 
complicações menos frequentes. Em alguns pacientes podem 
ocorrer episódios de hipoglicemia e distúrbio hidroeletrolítico. 
Durante os acessos de tosse paroxistica, a elevação da pressão 
intra-abdominal e torácica pode causar epistaxe, hemorragia 
subconjuntival, petéquias, hérnias e prolapso retal.” 

Cerca de 90% dos óbitos por coqueluche ocorrem entre os 
menores de 6 meses de idade. Insuficiência cardiorrespirató- 
ria é uma das causas. A maioria dos casos apresentava hipoxe- 
mia refratária, choque cardiogênico e extrema leucocitose. A 
hiperleucocitose ocasiona hiperviscosidade sanguínea, lentifi- 
cação da circulação pulmonar, formação de trombos de leucó- 
citos nas veias pulmonares e diminuição da hematose. Alguns 
serviços têm realizado exsanguineotransfusão com redução 
da letalidade.!>º 


Diagnóstico 

Diante da mudança epidemiológica no país, desde 2011, com 

aumento do número de casos, a Secretaria de Vigilância Epi- 

demiológica do Ministério da Saúde do Brasil estabeleceu os 
seguintes critérios, que devem ser seguidos para confirmação 
dos casos suspeitos de coqueluche: 

Critérios laboratoriais: cultura positiva para Bordetella pertus- 

sis em indivíduos com tosse; reação em cadeia de polimerase 

(PCR) positiva para Bordetella pertussis em indivíduos que 

preencham os critérios clínicos de um caso suspeito de 

coqueluche. 

2. Critérios clínico-epidemiológicos: todo caso suspeito, contato 
de um caso de coqueluche confirmado por cultura ou PCR no 
período de transmissibilidade. 

3. Critérios clínicos: em menores de 6 meses de vida, todo indi- 
víduo, independentemente do estado vacinal, que apresente 
tosse de qualquer tipo ha 10 dias ou mais, associada a um ou 
mais dos seguintes sinais e sintomas: tosse paroxística, 

“guincho” inspiratório, vômitos pós-tosse, cianose, apneia, 
engasgo. Maiores ou iguais a 6 meses: todo indivíduo, inde- 
pendentemente do estado vacinal, que apresente tosse de 
qualquer tipo ha 14 dias ou mais, associada a um ou mais dos 
seguintes sinais e sintomas: tosse paroxistica, “guincho” ins- 
piratório, vômitos pós-tosse, cianose, apneia, engasgo. Todo 
indivíduo com tosse por qualquer período, com história de 
contato próximo (indivíduo que teve exposição face a face a 
cerca de 1 metro ou menos de distância com um caso suspei- 
to), com caso confirmado de coqueluche, pelos critérios labo- 
ratoriais. 


emo 


Confirmando-se ou descartando-se o caso de coqueluche pe- 
los critérios clínicos, devem-se analisar sintomatologia, idade, 
estado vacinal e período da tosse associado ao de transmissi- 
bilidade (21 dias). O hemograma é um exame complementar, 
mas não determinante na confirmação ou descarte dos casos 
suspeitos de coqueluche, pois a situação vacinal pode influen- 
ciar no seu resultado.” No hemograma, a linfocitose absoluta 
acima de 10.000 linfócitos /mmº tem sido associada a cultura 
positiva para B. pertussis. O Ministério da Saúde utilizava a 
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leucolinfocitose como um critério clínico para confirmação de 
casos de coqueluche.* 

e Descartado: caso suspeito que nao se enquadre em nenhuma 
das situações descritas anteriormente. 

e Definição de caso suspeito em surtos: 

e indivíduos com 6 meses de vida ou mais: todo indivíduo que, 
independentemente do estado vacinal, apresente tosse há 14 
dias ou mais: 

e indivíduos menores de 6 meses de vida, independentemente 
do estado vacinal, que apresentem tosse há 10 dias ou mais. 
Os casos de coqueluche, nessas situações, serão confirmados 
conforme os critérios de confirmação descritos anteriormente 
(laboratoriais ou clínico-epidemiológicos ou clínicos). 


O isolamento da B. pertussis pela cultura de secreção de naso- 
faringe tem sensibilidade variável. Sua positividade é maior 
quando colhida na fase catarral e até as duas primeiras sema- 
nas de tosse paroxistica; sua positividade depende da técnica 
de coleta, idade do paciente, situação vacinal e uso prévio de 
antibiótico.* A técnica de coleta do material de nasofaringe 
para realização de cultura e PCR está descrita no Guia de Vigi- 
lância Epidemiológica do Ministério da Saúde.‘ 

A reação em cadeia de polimerase (PCR) é um método rápi- 
do e sensível. No entanto, a positividade da PCR pode signifi- 
car apenas um estado de portador transitório. Para confirma- 
ção do diagnóstico por PCR, é necessário que o paciente 
preencha os critérios de caso suspeito de coqueluche. Em um 
estudo realizado em 10 unidades de saúde selecionadas alea- 
toriamente na cidade de Recife, foi coletado swab nasal para 
realização de PCR em 192 indivíduos maiores de 10 anos com 
tosse por mais de 14 e menos de 30 dias, em período interepi- 
dêmico. A PCR contribuiu para o diagnóstico de 100% dos ca- 
sos e a cultura confirmou 10% (1/10) dos casos.! 


Sorologia 

O uso da sorologia para diagnóstico da coqueluche tem se res- 
tringido a pesquisas ou alguns laboratórios de órgãos de saúde 
pública. A dificuldade de padronização dificulta seu uso de ro- 
tina.” Durante surto de coqueluche na cidade de Recife em 
2003, foi coletado soro de 104 indivíduos maiores de 11 anos 
de idade e suspeitos de coqueluche, sendo positivo em 60 
amostras. A sorologia foi realizada no Centers for Disease Con- 
trol and Prevention's Pertussis and Diphteria Laboratory, nos 
Estados Unidos.” 


Tratamento 

Crianças maiores de 1 ano com coqueluche, sem complicação, 
podem ser tratadas em domicílio. É importante orientar os fa- 
miliares quanto à importância da hidratação e da nutrição, 
que podem ser comprometidas pelos episódios repetidos de 
vômitos pós-tosse. Nos menores de 1 ano de idade, complica- 
ções como cianose, apneia, pneumonia, vômitos e desidrata- 
cão são frequentes. A coqueluche em menores de 1 ano com 
frequência evolui com complicações como cianose durante 
acessos de tosse, particularmente os menores de 6 meses e 
prematuros, que pelo risco de evoluírem com apneia devem 


ser tratados em ambiente hospitalar. Durante os episódios de 
tosse paroxística, a drenagem postural nos lactentes ajuda na 
eliminação das secreções e previne a aspiração do vômito. Nos 
episódios de apneia, as secreções devem ser aspiradas delica- 
damente.?* 


Quimioprofilaxia 

O tratamento da doença com antimicrobianos erradica a Bor- 
detella pertussis da nasofaringe, tanto nos casos sintomáticos 
como nos portadores. Nos casos sintomáticos, quanto mais 
precoce for o tratamento medicamentoso, mais reduzida será 
a transmissibilidade, duração e gravidade da doença. Os anti- 
microbianos de escolha para o tratamento são: eritromicina, 
azitromicina e claritromicina. Recentemente houve uma mu- 
dança no tratamento medicamentoso da coqueluche. O Mi- 
nistério da Saúde do Brasil, os Centers for Diseases Control 
and Prevention (CDC) dos Estados Unidos e a agência inglesa 
Health Public Protection têm preconizado o uso da azitromici- 
na como droga de primeira escolha no tratamento e na qui- 
mioprofilaxia da coqueluche. Como segunda opção, a claritro- 
micina. No uso da azitromicina, por sua comodidade 
posológica e menos problemas gastrointestinais, tem sido ob- 
servada maior adesão ao tratamento. No entanto, recente- 
mente (em 2013), foram relatadas alterações no ritmo cardia- 
co das pessoas que faziam uso da azitromicina. Recomenda-se, 
desde então, prudência na sua indicação para os indivíduos 
portadores de arritmias cardíacas ou usuários de medicamen- 
tos que prolonguem o intervalo QT. Para esses indivíduos, dá- 
-se preferência ao tratamento com claritromicina. Outra mu- 
dança no tratamento medicamentoso com a azitromicina foi 
com relação a posologia desse medicamento — para crianças e 
adultos, administra-se, apenas no primeiro dia, a dose única 
de 10 mg/kg /dia e 500 mg/dia, respectivamente. Do segun- 
do ao quinto dia, a dose é reduzida para 5 mg nas crianças e 
250 mg nos adultos. A claritromicina tem dose recomendada 
de 15 mg/kg /dia a cada 12 horas na criança; no adulto, 1g/dia 
a cada 12 horas, por 7 dias. A eritromicina não deve ser indica- 
da para tratamento em bebês menores de 1 mês de vida por 
conta da associação com a estenose de piloro. Nas crianças, a 
posologia usada da eritromicina é de 40 a 50 mg/kg/dia a 
cada 6 horas, e nos adultos, 2 g/dia, de 7 a 14 dias.” 

Nos casos de contraindicação ao uso dos macrolídeos, na 
presença de intolerância ou cepas resistentes ao macrolídeo, 
indica-se a associação sulfametoxazol-trimetoprima, na dose 
de 40 mg e 8 mg/kg /dia (dose maxima de 1.600 mg/dia de 
sulfametoxazol e 320 mg/dia de trimetoprima), em duas to- 
madas durante 14 dias (não indicada para menores de 2 meses 
de idade). Salbutamol, na dose de 0,3 mg/kg /dia, em quatro 
tomadas via oral (nebulização pode desencadear acessos de 
tosse) nas duas primeiras semanas da fase paroxistica e pred- 
nisona, 1 mg /kg/dia durante 7 dias, podem reduzir a intensi- 
dade dos acessos de tosse.” Na presença de complicações bac- 
terianas, suspender a eritromicina e iniciar o antibiótico de 
acordo com a provável etiologia. O uso de barbitúricos como o 
fenobarbital pode aumentar o tempo de internamento (dados 
dos autores, ainda não publicados). 


Mulheres no último mês de gestação, puérperas e recém- 
-nascido que tiveram contato com caso suspeito ou confirma- 
do e apresentarem tosse por 5 dias ou mais, independente- 
mente da situação epidemiológica, devem ser tratados. 

Os casos suspeitos devem ser notificados no Sistema de In- 
formação de Agravos de Notificação (Sinan).* 


Prognóstico 

Apesar do paroxismo de tosse ser algumas vezes acompanha- 
do de cianose e apneia, determinando à necessidade de inter- 
namento prolongado, a criança em geral mantém o aspecto 
saudável nos intervalos entre os paroxismos de tosse e tem 
boa evolução.” 


Prevenção 

As principais estratégias de controle da coqueluche são a ma- 
nutenção de altas coberturas vacinais e a prevenção de casos 
secundários por meio de busca ativa de indivíduos sintomáti- 
cos respiratórios, entre os contatos dos casos suspeitos e con- 
firmados. 


Quimioprofilaxia 

As drogas, doses e duração da quimioprofilaxia são semelhan- 
tes ao tratamento. Está indicada para os comunicantes, inde- 
pendentemente do estado vacinal: 

e comunicantes menores de 1 ano, independentemente de sua 
situação vacinal e período de tosse; 

e os maiores de 1 e menores de 7 anos com esquema vacinal in- 
completo (menos de 4 doses da vacina DTP+Hib (tetravalen- 
te), DTP+Hib+Hep (pentavalente) e DTP ou desconhecido de- 
vem receber a quimioprofilaxia e completar esquema vacinal; 

e com mais de 7 anos, que tiveram contato próximo com um 
caso suspeito de coqueluche ou contato com um comunican- 
te vulnerável no mesmo domicílio, no período de até 21 dias. 


Os mais vulneráveis a adquirirem a doença coqueluche são: re- 
cém-nascidos de mãe com sintomas respiratórios; crianças 
menores de 1 ano de vida com esquemas de vacinação incom- 
pletos (menor que 3 doses de vacina pentavalente, tetravalen- 
te ou DTP); menores de 10 anos não imunizados ou com imu- 
nização incompleta (menos de 3 doses de vacina pentavalente, 
tetravalente ou DTP); mulheres no último trimestre de gesta- 
ção; indivíduos que trabalham em serviços de saúde ou direta- 
mente com crianças e imunodeprimidos ou portadores de 
doenças crônicas graves.” 

No Brasil, em 1975, a vacina tríplice bacteriana de células in- 
teiras (DTPw) passou a fazer parte do Programa Nacional de 
Imunizações. Em 2002, a vacina tríplice de células inteiras pas- 
sou a ser combinada com a vacina contra Haemophilus influen- 
zae tipo b (Hib); e em 2012, com a vacina contra hepatite B.” 

A vacina contra coqueluche de células inteiras DTP ou a 
acelular é recomendada para os menores de 7 anos. Para os 
menores de 1 ano, o Ministério da Saúde recomenda a vacina 
combinada DTP+Hib+HepB ou a DTPa+Hib+HepB. O esque- 
ma vacinal básico é composto de 3 doses e deve ser iniciado a 
partir dos 2 meses de vida, com intervalo de 2 meses entre as 
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doses (mínimo de 30 dias). O primeiro reforço deve ser aplica- 
do no prazo de 6 a 12 meses, após a terceira dose, e o segundo 
reforço entre 4 e 6 anos de idade.*” A vacina é efetiva em pre- 
venir doença moderada a grave em cerca de 80% dos vacina- 
dos e também diminui a transmissibilidade dos vacinados que 
adquirem a coqueluche.” A efetividade da vacina diminui 
com o passar do tempo e 10 anos após a última dose, é muito 
pouca ou nenhuma. 

Ainda não está disponível no serviço público no Brasil a va- 
cina DTPa, que pode ser usada em crianças maiores de 7 anos 
para completar o esquema básico de vacina, e a dTpa, que 
pode ser usada em adolescentes e adultos em substituição a 
um reforço de dT.” Considerando a situação epidemiológica da 
doença e a necessidade de proteger o binômio mae-filho, a va- 
cina dTpa foi incorporada ao calendário Nacional de Vacina- 
ção a partir de 2014, para a gestante e profissionais de saúde 
que lidam diretamente com esses recém-nascidos nas mater- 
nidades, berçários e UTI neonatais.” 

A Sociedade Brasileira de Imunização (SBIm) recomenda, 
em seu Calendário de Vacinação da Mulher 2015, a vacina 
dTpa em gestantes entre a 27? e a 32º semana de gestação, po- 
dendo ser recomendada a partir da 20º semana até o momento 
do parto. As mulheres que não foram vacinadas durante a ges- 
tação devem fazer a dTpa no puerpério.*” A vacina contra co- 
queluche está contraindicada para crianças com quadro neu- 
rológico em atividade; reação anafilática a doses anteriores; 
hipersensibilidade aos componentes da vacina; encefalopatia 
nos primeiros 7 dias após a aplicação de uma dose anterior 
desse produto ou outro componente pertussis; convulsões até 
72 horas após a administração da vacina; colapso circulatório, 
com choque ou episódio hipotônico-hiporresponsivo até 48 
horas após a administração da vacina. 

Entre os eventos adversos, as reações locais como verme- 
lhidao, calor, endurecimento e edema, acompanhadas ou não 
de dor, são as mais frequentes. Febre, irritabilidade e sonolên- 
cia podem ocorrer nas primeiras 48 horas após aplicação da 
vacina. Episódio hipotônico-hiporresponsivo e convulsão são 
eventos raros e para esses pacientes está indicada a vacina de 
componentes acelulares (DTPa), disponível nos Centros de 
Referência de Imunobiológicos Especiais (Crie). 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Entender a epidemiologia atual da coqueluche. 

e Saber a importância da transmissibilidade, contágio e 
quais são as principais fontes desse contágio, os 
grupos de maior risco e complicações. 

e Saber quando suspeitar de coqueluche, tanto em sua 
forma clínica clássica quanto nas atípicas, e a 
importância de notificar à autoridade sanitária. 
Solicitar os exames específicos de acordo com as fases 

clínicas da coqueluche para sua confirmação 

laboratorial. 

Saber fazer diagnóstico diferencial com as outras 

doenças respiratórias. 

e Conhecer as medidas preventivas, a importância da 
vacinação desde a gravidez até a idade adulta. 
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Introdução 

A doença de Chagas, parasitose causada pelo Trypanosoma 
cruzi, é endêmica em 21 países da América Latina, atingindo 
cerca de 10 milhões de pessoas.' A doença gera elevado custo 
socioeconômico ao setor público, traduzido pelo sofrimento 
dos pacientes e familiares, absenteísmo laboral, necessidade 
de procedimentos médicos e utilização de tecnologias diag- 
nósticas e terapêuticas complexas, além de aposentadoria 
precoce por invalidez e anos de vida perdidos. 

O controle da doença de Chagas sempre enfocou, especial- 
mente, a erradicação do principal vetor transmissor, o Triato- 
ma infestans, e o controle dos serviços de hemoterapia. Desde 
a década de 1980, quando os programas de controle do vetor 
tornaram-se efetivos e com ampla cobertura, a transmissão 
vetorial da doença vem perdendo a sua importância, e pratica- 
mente vêm desaparecendo os casos agudos, transmitidos por 
essa via, em todo o país, com interrupção dessa transmissão 
em nove dos onze estados originalmente endêmicos para o T. 
infestans.” Entretanto, diante da possibilidade de reintrodução 
do T. infestans com as migrações e da presença em diversas lo- 
calidades de outras espécies vetoras, como T. sordida e P. me- 
gistus, a vigilância deve ser contínua. 

Minas Gerais recebeu o certificado da Organização Mundial 
da Saúde/Organização Pan-Americana da Saúde (OMS/ 
Opas), em 2001, de erradicação do T. infestans, principal res- 
ponsável pela expansão da endemia. Em relação ao controle 
da transmissão transfusional, atualmente, nos países endêmi- 
cos da América Latina, com exceção da Bolívia, os Serviços de 
Hemoterapia são obrigados a realizar triagem sorológica para 
T. cruzi em todos os candidatos a doadores de sangue. 

Com a eliminação do principal vetor e o controle do sangue, 
outros mecanismos de transmissão da doença de Chagas são 
colocados em evidência e, no momento, a via vertical (mae-fi- 
lho), no Brasil, passou a ser considerada a principal forma de 
transmissão da infecção chagásica. 

A doença de Chagas aguda é de notificação obrigatória. 


Etiopatogenia 

O Trypanosoma cruzi, parasita flagelado da família Trypano- 
somatidae, caracteriza-se por possuir um único flagelo e cine- 
toplasto. Apresenta em seu ciclo três formas evolutivas, iden- 
tificadas pela posição do cinetoplasto em relação ao núcleo da 
célula e a emergência do flagelo: tripomastigota (forma infec- 
tante), epimastigota (forma de multiplicação do parasita no 
vetor ou em culturas) e amastigota (forma de multiplicação 
dentro das células hospedeiras). 

Estudos de caracterização bioquímico-molecular do parasi- 
ta permitiram o reconhecimento de três grupos distintos, de- 
nominados zimodemas (população com o mesmo perfil de 
isoenzimas): zimodemas I e III, constituído de amostras pro- 
cedentes do ciclo silvestre, e zimodema II, representado por 
amostras do ciclo domiciliar. As populações de T. cruzi podem 
ser divididas em duas linhagens filogenéticas maiores: T. cruzi 
I (correspondente aos zimodemas I e III) e T. cruzi II (corres- 
pondente ao zimodema I1).** 

A tripanossomiase americana pode ser transmitida ao ho- 
mem por:!2 (a) via vetorial - contato direto com as fezes / 
urina do vetor contaminadas com o protozoário; (b) transfu- 
são de sangue; (c) via transplacentária. Outros mecanismos 
são considerados ocasionais: (d) transplantes de órgãos; (e) 
acidentes de laboratório; (f) via oral. A transmissão por meio 
do leite humano é uma via possível, mas extremamente im- 
provável. 

A transmissão vertical está associada com grau de parasite- 
mia e características da cepa nas mães infectadas,*® fatores 
placentários, obstétricos e da imunidade e nutrição mater- 
nas,ºº mas estes últimos ainda são pouco conhecidos.!º A 
transmissão congênita do tripanossoma parece ser maior 
quando a mãe está exposta a reinfecções frequentes e alta pa- 
rasitemia. Estudo encontrou correlação entre a reação em ca- 
deia da polimerase (PCR positivo) para T. cruzi no sangue du- 
rante a gravidez e a ocorrência de transmissão vertical do 
parasita (p = 0,0046).” Embora sejam raros os relatos de ges- 
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tantes com infecção chagasica aguda, Moretti et al.’ relatam o 
achado de mães com infecção aguda, parasitemia elevada e fi- 
lhos não infectados. Com o controle da transmissão vetorial, 
certamente haverá menor índice de reinfecções nas gestantes, 
com provável redução da morbidade e da mortalidade da in- 
fecção congênita.’ 

Durante a gravidez, com o objetivo de nao rejeitar o feto, 
ocorre depressão transitória da imunidade mediada por célula, 
o que pode resultar em maior suscetibilidade a infecção. Estu- 
do realizado na Bolívia encontrou produção de interferon-ga- 
ma (IFN-gama) reduzida em maes infectadas que transmiti- 
ram a infecção para o feto. Também encontrou relação 
significativa entre a menor produção de IFN-gama com a bai- 
xa idade materna (p = 0,0043) e pequeno número de gesta- 
ções anteriores (p = 0,027).º A grávida coinfectada com HIV 
apresenta risco aumentado de transmissão congênita do tripa- 
nossoma, com maior morbidade e mortalidade perinatal.” 

Como a presença de amastigotas e alterações importantes 
da placenta não foram associadas com infecção do feto em 
muitos casos, infecção placentária não é sinônimo de infecção 
fetal.” 


Epidemiologia 

A infecção chagásica era, originalmente, uma zoonose, com o 
protozoário circulando entre vetores e reservatórios silvestres 
(gambás, ratos, tatus). A aproximação do homem desse am- 
biente, por fatores bioecológicos e político-sociais, permitiu a 
infecção humana pelo parasita, constituindo-se a infecção 
chagásica em uma antropozoonose. Os transmissores do T. 
cruzi são insetos da classe Hemiptera, hematófagos, de hábi- 
tos noturnos e voo de pequeno alcance, conhecidos popular- 
mente como barbeiros ou chupões. 

Dentre as inúmeras espécies (mais de 120), o mais impor- 
tante transmissor para o homem, principalmente por sua ca- 
pacidade de domiciliação, é o Triatoma infestans. Durante o 
repasto sanguíneo em hospedeiros infectados pelo parasita, 
esses insetos ingerem formas circulantes (tripomastigotas). 
Elas se transformam, no seu tubo digestivo, em epimastigotas, 
que se perpetuam por toda a existência do vetor (1 a 2 anos), e 
atingem o reto, no qual se diferenciam em tripomastigotas 
metacíclicos, que são eliminados com as dejeções (fezes e uri- 
na) do inseto, após o repasto sanguíneo. 

No homem suscetível, a forma tripomastigota pode intro- 
duzir-se em várias células: músculo liso e estriado, macrófa- 
gos, células epiteliais, fibroblastos. Após penetração na célula 
hospedeira, o tripomastigota diferencia-se em amastigota e 
inicia sua divisão intracelular. Na célula preenchida, ocorre a 
transformação de amastigotas em tripomastigotas e, quando a 
célula se rompe, ocorre liberação desta última forma na cor- 
rente circulatória, de onde invade outras células e tecidos, po- 
dendo infectar os insetos vetores. 

A intensa parasitemia observada no hospedeiro humano du- 
rante a fase aguda pode levá-lo à morte ou, como ocorre na 
maioria das vezes, a uma parasitemia subpatente só detectada 
por exames parasitológicos (fase crônica). Na Figura 1, observa- 
-se o esquema da história natural da infecção chagásica humana. 


Transmissão congênita 

A gestante com infecção aguda ou crônica pode transmitir a 
infecção ao feto em qualquer período da gestação, até mesmo 
no primeiro trimestre, quando o trofoblasto é mais espesso, e 
no canal do parto, pelo contato das mucosas do feto com o 
sangue da mãe infectada. 

A prevalência da infecção chagásica em gestantes, princi- 
pal fator de risco para a infecção congênita, varia de 2 a 51% 
em áreas urbanas e de 23 a 81% nas áreas rurais da América 
Latina.” No Brasil, essa prevalência varia entre 0,3 e 33% 
(WHO, 1991) e, em Minas Gerais, Gontijo et al. (1998),º ao 
analisar 18.443 amostras de sangue do Programa de Triagem 
Neonatal, encontraram taxa de 1% de puérperas chagásicas. 
Utilizando a mesma metodologia, em 2005 a 2007 foram ana- 
lisadas 63.673 amostras, e encontrada prevalência de 0,5%, 
com amplas oscilações da prevalência da infecção chagásica 
em puérperas no estado (0 a 23,5%), com 14 municípios apre- 
sentando prevalências superiores a 7,5%. 

A taxa de transmissão da infecção chagásica da mae infec- 
tada para o filho varia de 1 a 18,5% na maioria dos estudos, de 
acordo com a metodologia utilizada, podendo ser ainda maior 
em algumas regiões.” Estima-se que, atualmente, na Ar- 
gentina, os casos congênitos são até dez vezes mais frequentes 
que os quadros agudos decorrentes da transmissão vetorial. 

No Brasil, a taxa de transmissão varia de 1 a 4%, sendo em 
Minas Gerais, de 1,7% em 1997 e, de 2005 a 2007, de 0,2%.” A 
redução observada na prevalência da infecção em puérperas e 
no risco de transmissão vertical é resultado, provavelmente, 
do controle da transmissão vetorial no estado. Mas, a existên- 
cia, ainda, de um número significativo de mulheres infectadas 
em idade reprodutiva, muitas com idade inferior a 19 anos,” 
faz com que a infecção congênita pelo T. cruzi permaneça 
como um problema de saúde pública, nos países latino-ameri- 
canos, pelo menos nos próximos 30 anos, quando se espera 
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Figura 1 Esquema da historia natural da doença de Chagas 
humana.” 


que o número de mulheres infectadas em idade fértil seja re- 
duzido significativamente.” 


Manifestações clínicas 

Fase aguda 

Na infecção adquirida por transmissão vetorial, o período de 
incubação é de 8 a 10 dias e, na transfusional, de até 100 dias. 
A doença aguda pode ser inaparente (maioria) ou manifestar- 
-se com sinais de porta de entrada (chagoma) e sinais sistêmi- 
cos, principalmente febre, linfadenomegalia, hepatoespleno- 
megalia e miocardite aguda, apresentando maior morbidade e 
letalidade nas crianças pequenas (19,8% entre O e 2 anos de 
idade)”. A meningoencefalite é incomum. 

Entre os sinais de porta de entrada, destacam-se o sinal de 
Romana, que consiste em edema bipalpebral elástico e indolor, 
e o chagoma de inoculação, pequena lesão maculonodular eri- 
tematosa e pouco dolorosa, que evolui para lenta regressão. A 
fase aguda geralmente evolui de forma benigna e persiste por 
4 a 12 semanas, ao fim da qual se observa desaparecimento da 
febre e da parasitemia detectada pelos métodos diretos, queda 
dos títulos de IgM e elevação de IgG, instalando-se a fase crô- 
nica da doença. Na vigência de imunossupressão, por doença 
de base ou uso de medicamentos, pode ocorrer reativação da 
tripanossomiase, sendo necessário pronto diagnóstico e trata- 
mento etiológico. 

A infecção da criança durante a gestação pode levar a alte- 
rações importantes em seu crescimento, as quais predispõem 
a aborto, morte fetal, prematuridade e desnutrição fetal.’!°"° 
Na maioria dos estudos, 50 a 90% dos recém-nascidos infecta- 
dos nascem assintomáticos, não havendo um perfil clínico 
único da doença de Chagas congênita, o que reforça a necessi- 
dade do diagnóstico laboratorial. 

Uma pequena parte das crianças infectadas pode apresen- 
tar um quadro clínico comum a outras infecções congênitas, 
sendo mais comumente encontrados: hepatoesplenomegalia 
(18%), sepse (7%), miocardite (4%), hepatite (4%), menin- 
goencefalite (3%), edema (1,4%), febre, anemia e icterícia.’ A 
fundoscopia foi normal em 34 casos congênitos estudados na 
Argentina," embora experimentalmente sejam relatadas cata- 
rata, hemorragias retinianas e opacificações vitreas.” A infec- 
ção materna pelo T. cruzi não parece afetar o crescimento 
intrauterino e a maturidade dos fetos não infectados congeni- 
tamente.”° 


Fase cronica 

A maioria dos casos agudos nao tratados evolui para a forma 
crônica indeterminada (presença do parasita — avaliado pela 
sorologia e/ou métodos parasitológicos indiretos na ausência 
de sinais e sintomas) que pode persistir por toda a vida e, ex- 
cepcionalmente, evoluir para a cura. Raramente, os casos 
agudos podem evoluir para uma forma subaguda, na forma de 
cardiopatia grave, com alta mortalidade. 

Uma pequena parte dos casos agudos pode evoluir inicial- 
mente para a forma crônica indeterminada e, posteriormente, 
para alguma forma clínica, geralmente 10 a 20 anos após a fase 
aguda, sendo mais frequente a cardiopatia crônica (30 a 40% 
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dos casos), seguida das formas digestivas, esofagopatia e colo- 
patia (megavisceras) ou formas associadas. A cardiopatia chaga- 
sica ocorre mais comumente em indivíduos entre 20 e 50 anos 
de idade, geralmente 10 a 30 anos após a infecção pelo T. cruzi. 

Na maioria dos casos, os pacientes são assintomáticos (car- 
diopatia chagásica silenciosa ou forma cardíaca inicial), sem 
cardiomegalia e apresentando somente distúrbios na forma- 
ção ou condução do estímulo cardíaco (bloqueio de ramo di- 
reito, hemibloqueio e outros). Todavia, cerca de 1/3 das mor- 
tes súbitas associadas com doença de Chagas ocorre nesses 
pacientes. A cardiopatia chagásica sintomática representa 
uma forma mais avançada da doença, geralmente se apresen- 
tando com insuficiência cardíaca, arritmias e fenômenos 
tromboembólicos. A evolução desses casos pode ser interrom- 
pida pela ocorrência de morte súbita. 


Diagnóstico 

O diagnóstico etiológico envolve o encontro do parasita e/ou 
dos anticorpos desenvolvidos pelo hospedeiro, variando con- 
forme a fase da doença. 

Além do diagnóstico etiológico, na fase crônica da doença, 
devem ser investigados os comprometimentos específicos, de 
acordo com a avaliação clínica, por meio de exames de ima- 
gem e eletrocardiográfico. 


Fase aguda 

Na infecção aguda, observam-se alterações inespecíficas como 
leucocitose, embora possam ocorrer leucocitometria normal 
ou leucopenia; linfocitose e linfócitos atípicos; velocidade de 
hemossedimentação aumentada; proteina C reativa positiva; 
hipoalbuminemia e hipergamaglobulinemia alfa-3 e gama. 


Diagnóstico parasitológico 

As formas tripomastigotas do parasita podem ser demonstra- 
das em exame direto do sangue ao microscópio, entre lâmina 
e laminula. Métodos de concentração do parasita, como mi- 
cro-hematócrito e método de Straut, aumentam as chances de 
diagnóstico na fase aguda. Nos locais em que esses exames 
não estão disponíveis, pode-se realizar o exame direto em gota 
espessa. A sensibilidade dos métodos parasitológicos indire- 
tos, como xenodiagnóstico e hemocultura, nessa fase, é supe- 
rior a 80%. A detecção do DNA do parasita por meio da reação 
em cadeia da polimerase apresenta grande sensibilidade e es- 
pecificidade, mas ainda está restrita a laboratórios de pesquisa. 

O diagnóstico dos recém-nascidos infectados pode ser feito 
pelo encontro do tripanosoma em exames de sangue (exame a 
fresco, micro-hematócrito, etc.), mas, apesar de sua simplici- 
dade, esses métodos requerem a presença de um técnico ex- 
periente para visualizar o T. cruzi com seu movimento caracte- 
rístico. Pode ser realizado em sangue do cordão umbilical ou 
sangue periférico nos primeiros dias de vida. 

A hemocultura e o xenodiagnóstico têm limitações por ne- 
cessitarem de grande volume de sangue e demorarem de 30 a 
60 dias para a liberação dos resultados. A identificação do 
DNA do parasita pela reação em cadeia da polimerase é um 
método promissor, mostrando-se vantajoso em relação as téc- 
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nicas convencionais, para o diagnóstico precoce da infecção 
congênita e para o controle de cura das crianças submetidas à 
terapia; 


Diagnóstico sorológico 

A presença de anticorpos IgM anti-Trypanosoma cruzi no san- 
gue periférico é indicativa da fase aguda, principalmente se as- 
sociada a alterações clínicas e epidemiológicas sugestivas, 
mas nao é utilizada rotineiramente, em razão de dificuldades 
técnicas (falta de kits comerciais e dificuldade para controles 
positivos) e da possibilidade de falso-positivos. A pesquisa de 
IgG apresenta resultados negativos ou duvidosos nas primei- 
ras semanas da doença. 

A transmissão congênita deve ser considerada em crianças 
nascidas de mae com sorologia positiva para T. cruzi. Para con- 
firmacao, é necessário identificar o parasito no sangue do re- 
cém-nascido e/ou anticorpos de origem não materna (após 8 
meses de idade), desde que excluídos os outros mecanismos 
de transmissão, especialmente transfusional e/ou vetorial. 

Os anticorpos IgG específicos podem ser identificados por 
técnicas sorológicas convencionais: imunoensaio enzimático 
(ELISA), hemaglutinação indireta (HAT) e imunofluorescên- 
cia indireta (IFI) ou metodologias não convencionais, que uti- 
lizam antígenos recombinantes. 


Fase crônica 

Diagnóstico parasitológico 

Apesar da baixa parasitemia, os métodos parasitológicos indi- 
retos (hemocultura e xenodiagnóstico) ainda podem ser utili- 
zados na fase crônica da doença, com sensibilidade em torno 
de 50%, embora não sejam disponíveis em laboratórios clini- 
cos. A detecção do DNA do parasita por meio da reação em ca- 
deia da polimerase pode ser útil para os casos com sorologia 
duvidosa e para controle de cura, após tratamento.” 


Diagnóstico sorológico 

Para o diagnóstico sorológico da infecção chagasica crônica, é 
necessário o resultado positivo da pesquisa de IgG por pelo 
menos duas técnicas sorológicas de princípios diferentes reali- 
zadas simultaneamente. Recomenda-se a utilização de técni- 
cas convencionais ou a combinação de uma convencional com 
uma não convencional. Os testes convencionais (ELISA, IFI, 
HAI) estão em uso desde 1975, com enorme experiência acu- 
mulada em todos os países. Como a presença de anticorpos 
anti-T. cruzi ocorre em níveis superiores a 98%, os resultados 
sorológicos apresentam alta sensibilidade e especificidade. 

O teste de fixação de complemento, reação de Guerreiro e 
Machado, não deve ser utilizado em razão da sua baixa sensi- 
bilidade. Os resultados podem ser qualitativos ou quantitati- 
vos, sendo estes últimos muito úteis para avaliação de cura 
após tratamento. Não se observa correlação entre os títulos de 
anticorpo e o nível de parasitemia. 


Reativação na imunodepressão 
Em indivíduos coinfectados com doença de Chagas e HIV ou 
portadores de outras formas de imunossupressao (neoplasias 


hematológicas, quimioterapia antineoplasica, transplanta- 
dos), pode ocorrer reativação da infecção chagásica crônica, 
com manifestações mais graves do que as geralmente observa- 
das na infecção primária, com predomínio de miocardite e 
meningoencefalite. Nesses casos, embora na fase crônica o 
numero de parasitas circulantes geralmente seja maior e o 
diagnóstico etiológico baseie-se na visualização do parasita 
em sangue periférico, liquor ou outros líquidos corporais (exa- 
mes parasitológicos diretos), a reação em cadeia da polimera- 
se poderá ser realizada no liquor, caso os exames diretos sejam 
negativos. A negatividade dos testes parasitológicos não ex- 
clui a possibilidade de reativação da doença de Chagas. 


Diagnóstico diferencial 

Na fase aguda, adquirida por via vetorial, o diagnóstico dife- 
rencial deve ser feito com a sindrome mononucleósica causa- 
da pelos virus Epstein-Barr e citomegalovirus e pelo parasita 
Toxoplasma gondii, além da hepatite viral, infecção pelos her- 
pes simples e HIV. Devem ser lembradas, também, a glomeru- 
lonefrite difusa aguda, a malária, a febre tifoide, a tuberculose, 
a leishmaniose visceral, os linfomas e as leucemias. 

O diagnóstico diferencial da infecção congênita envolve os 
outros agentes comumente envolvidos e incluídos no acrôni- 
mo TORCHS (toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus, her- 
pes, sífilis e outros). 


Tratamento etiológico 

O tratamento da doença de Chagas apoia-se no princípio de 
que a patogenia está relacionada com a presença do parasita e 
que a erradicação da infecção impediria o aparecimento de le- 
sões nos Órgãos ou o agravamento das já existentes. Portanto, 
o tratamento deve ser instituído em todos os casos de infecção 
aguda, independentemente da via de transmissão e o mais rá- 
pido possível, após confirmação diagnóstica. O tratamento 
etiológico não deve ser instituído em pacientes grávidas. 

O tratamento é considerado obrigatório em todos os casos 
de infecção congênita, pois apresenta alta eficácia e segurança 
para a maioria das crianças tratadas. Além disso, os estudos 
mostram índice de cura de até 100% dos casos se o tratamento 
for iniciado antes de 1 ano de idade.» Em um estudo realiza- 
do no Brasil, randomizado e duplo-cego, em 1.990 escolares 
na fase crônica inicial da doença de Chagas, a eficácia do trata- 
mento com benzonidazol (7,5 mg /kg/dia) por 60 dias foi, ini- 
cialmente, de 55,8%.” Resultados do seguimento desses ca- 
sos, publicados pelos autores em 2004,” têm mostrado 
elevação na eficácia do tratamento, com sorologia persistente- 
mente negativa em 84,7% dos casos. As diferenças nas res- 
postas terapêuticas devem-se à precocidade ou não da infec- 
ção intraútero, a resposta imune do hospedeiro, a intensidade, 
a patogenicidade e a duração do estímulo antigênico.!? 

Para crianças na fase crônica recente, é valido o mesmo ra- 
ciocínio quanto à recomendação do tratamento na fase aguda. 
Para a fase crônica de maior duração, faltam evidências do be- 
nefício do tratamento etiológico, embora estudos experimen- 
tais tenham demonstrado o efeito da quimioterapia específica 
na regressão de lesões inflamatórias em ratos cronicamente 


infectados.” O seguimento, no tempo médio de 8 anos, de 201 
chagásicos crônicos tratados e não tratados com benzonida- 
zol, evidenciou a menor frequência de mudança de estádio clí- 
nico (p < 0,05) no grupo tratado, principalmente na faixa etá- 
ria inferior a 50 anos de idade.” 

O tratamento é realizado com benzonidazol (única droga 
disponível no Brasil) durante 2 meses, em serviços ambulato- 
riais que tenham médicos com experiência com o medica- 
mento. Os efeitos colaterais mais observados são as dermato- 
patias, em menos de 30% dos casos, geralmente não havendo 
necessidade de suspensão do tratamento. Os mais graves e ra- 
ros são depressão medular e neuropatia periférica. 

Em pacientes imunodeprimidos com reativação da infec- 
ção chagásica, está indicado o tratamento específico conven- 
cional por período de 60 dias, podendo ser prolongado por até 
90 dias na dependência das condições clínicas do paciente. 
Tem sido recomendada profilaxia secundária com 2,5 a 5 mg/ 
kg/dia de benzonidazol, três vezes por semana naqueles ca- 
sos tratados por reativação seguida de remissão clínica e nega- 
tivação parasitológica, quando os níveis de linfócitos T CD4 
estiverem < 200 células /mm*.”8 

No transplante de órgãos, deve-se investigar se o doador ou o 
receptor tem sorologia positiva, em virtude do risco de transmis- 
são da infecção chagásica ou da reativação. Para mais detalhes, 
podem-se consultar as recomendações do consenso de trata- 
mento da doença de Chagas elaborado em 2005 (http: //portal. 
saude.gov.br/ portal /arquivos /pdf/consenso_chagas.pdf). 


Critério de cura 

Para seguimento de cura, na fase aguda da doença, sorologias 
tituladas devem ser realizadas semestralmente, após o trata- 
mento. Sorologia persistentemente negativa em três ou mais 
exames subsequentes é considerada, no momento, o melhor 
critério de cura. Tem-se observado que as crianças não trata- 
das permanecem com testes sorológicos positivos, em títulos 
estáveis. As crianças com infecção chagásica detectada preco- 
cemente, nos primeiros dias ou meses de vida, podem apre- 
sentar negativação da sorologia em até 1 ano após o tratamen- 
to. Resultados negativos nos exames parasitológicos sem 
considerar as reações sorológicas não comprovam cura, por- 
que podem refletir períodos de parasitemia nula ou baixa. 
Pelo contrário, um único exame parasitológico positivo após o 
término do tratamento indica falha terapêutica. O uso da téc- 
nica de reação em cadeia da polimerase abriu uma nova pers- 
pectiva no campo diagnóstico e do controle de cura da infec- 
ção chagasica congênita.? 


Profilaxia 

Como não é recomendado o tratamento das gestantes infecta- 
das, a estratégia para controle da doença de Chagas congênita 
apoia-se: (1) no diagnóstico precoce das crianças infectadas, 
se possível ao nascimento, pois quanto mais cedo o tratamen- 
to institui-se, melhor a tolerância as drogas e a resposta tera- 
péutica;" e (2) no controle sistemático e eficiente das vias de 
transmissão da infecção (principalmente, vetorial e transfu- 
sional) em áreas endêmicas, com o objetivo de reduzir a pre- 
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valência das mulheres infectadas. Não há restrição para ama- 
mentação nas puérperas com infecção crônica.” 


Estratégias de prevenção da infecção 
congênita 

O tratamento específico da gestante, com as drogas disponi- 
veis atualmente, não está indicado por não ser conhecido o 
risco de teratogenicidade sobre o feto, além de ser baixa a efi- 
cácia terapêutica na fase crônica da doença. Estudo recente 
sugeriu que o tratamento de mulheres na idade reprodutiva, e 
não grávidas, infectadas pelo T. cruzi, independentemente da 
fase evolutiva da infecção chagásica, pode diminuir o risco de 
transmissão vertical, constituindo uma medida direta de pre- 
vencao da infecção congênita. No entanto, são necessários 
estudos com amostras maiores para confirmar esse achado. 
As principais estratégias para prevenção e controle da infecção 
congênita são: o controle da transmissão vetorial, o screening 
sorológico dos doadores de sangue, e o diagnóstico e trata- 
mento precoces das crianças infectadas. 


Programa de diagnóstico pré-natal 

A estratégia ideal para o diagnóstico precoce dos casos congê- 
nitos é a realização de sorologia em todas as gestantes, duran- 
te o pré-natal, moradoras de área endêmica (Figura 2). Tam- 
bém deve ser pesquisada naquelas mulheres com história de 
terem recebido transfusão sanguínea em área endêmica, nas- 
cido ou morado anteriormente em área endêmica e nas filhas 
de mãe chagásica. 

As gestantes com sorologia positiva devem ser acompanha- 
das, e os seus filhos devem ser investigados por meio, prefe- 
rencialmente, do micro-hematócrito em sangue de cordão, 
podendo ser realizadas também a hemocultura ou a reação em 
cadeia da polimerase para T. cruzi. Caso o exame parasitológi- 
co seja negativo, a criança deve ser acompanhada até os 8 me- 
ses de idade e realizar sorologia com duas técnicas diferentes. 
Em caso de positividade da sorologia após essa idade, deve-se 
iniciar o tratamento específico da criança. Devem ser investi- 
gados também os outros irmãos, pois foi encontrada maior 
ocorrência de infecção congênita em famílias com registro de 
algum caso anterior. 


Programa de diagnóstico neonatal 

Uma estratégia mais factível em saúde pública é a realização 
da triagem pós-natal por meio do Programa de Triagem Neo- 
natal, uma vez que já existe uma estrutura laboratorial e 
ambulatorial montada. A sorologia realizada pela triagem neo- 
natal em papel filtro, em caso de positividade, requer confir- 
mação por meio de dois testes sorológicos com técnicas dife- 
rentes em amostra de soro. O resultado positivo confirma 
infecção materna, e a criança deve ser encaminhada para a 
pesquisa da infecção congênita e tratamento caso seja confir- 
mada a transmissão vertical. 


Resumo 


A doença de Chagas continua sendo um importante problema 
de saúde pública, necessitando de continua vigilância. No mo- 
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Figura 2 Estratégias para triagem da doença de Chagas congênita em áreas endêmicas para T. cruzi. 


(1) Sorologia convencional pelo menos dois entre os teste IFI, ELISA, HAI. 


(2) As mães com infecção chagásica devem ser encaminhadas para seguimento clínico. 
(3) Realizar sorologia convencional para doença de Chagas nos outros filhos existentes. 


mento, a transmissão vertical, no Brasil, é uma forma impor- 
tante de aquisição da doença e tem merecido esforços do Mi- 
nistério da Saúde na identificação da melhor estratégia para 
seu controle. A infecção chagásica diagnosticada precocemen- 
te deve ser tratada com benzonidazol durante 60 dias. O trata- 
mento é tanto mais eficaz quanto mais precocemente instituí- 
do. A doença de Chagas pode reativar nos pacientes 
imunodeprimidos, e deve haver cuidados em relação aos doa- 
dores e receptores de transplante em razão da possibilidade de 
parasitemia e da necessidade de terapêutica específica. 

A cura, obtida principalmente nas infecções recentes, pode 
ocorrer a intervalos variáveis (meses a anos), e seu controle 
deve ser parasitológico e sorológico. Medidas educativas e de 
melhoria da qualidade de vida da população, associadas com 
vigilância sanitária contínua, farão com que a infecção chagá- 
sica, assim como outras zoonoses, deixem de ser um proble- 
ma de saúde para a população brasileira. 





Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 
e Conhecer as bases epidemiológicas, as características 


etiopatogênicas, as formas de transmissão do parasita 
e a história natural da doença de Chagas humana. 

e Entender que a fase aguda da doença adquirida por 
transmissão vetorial é de 8 a 10 dias, enquanto na 
transfusional é de até 100 dias. 

e Formular suspeita de diagnóstico de doença de Chagas 
com base na história clínica, exame físico e dados 
epidemiológicos, levando em conta a falta de sinais e 
sintomas específicos da enfermidade, exceto o clássico 
sinal de Romaña e o chamado chagoma de inoculação, 
que são mais sugestivos. 


Saber que 50 a 90% dos recém-nascidos infectados 
nascem assintomáticos, não havendo um perfil clínico 
único da doença de Chagas congênita, o que reforça a 
necessidade do diagnóstico laboratorial. 


Conhecer as características clínicas e laboratoriais das 


fases aguda e crônica da doença de Chagas. 

Conhecer os recursos laboratoriais para diagnóstico 
etiológico que envolve o encontro do parasita e/ou dos 
anticorpos desenvolvidos pelo hospedeiro, variando 
conforme a fase da doença. 


Formular diagnóstico diferencial da doença de Chagas 


adquirida por via vetorial com mononucleose, 
citomegalovirus, toxoplasmose, além de hepatite viral, 
infecção pelo herpes simples e HIV, considerando 
também a glomerulonefrite difusa aguda, a malária, a 
febre tifoide, a tuberculose, a leishmaniose visceral, os 
linfomas e as leucemias. 

Conhecer os recursos terapêuticos disponíveis para o 
tratamento etiológico da doença de Chagas bem como 
os cuidados necessários à abordagem terapêutica de 
manifestações sistêmicas da enfermidade. 

Considerar a possibilidade de transmissão congênita 
em crianças nascidas de mãe com sorologia positiva 
para Trypanosoma cruzi. 

Considerar sempre o conceito de que a doença de 
Chagas é um sério problema de saúde pública no país, 
que requer medidas amplas e contínuas indispensáveis 
a sua erradicação. 
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DOENÇAS SEXUALMENTE 
TRANSMISSÍVEIS 
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Fernando Antônio Ribeiro de Gusmão-Filho 


Introdução 
As doenças sexualmente transmissíveis (DST) são um grave 
problema de saúde pública no Brasil e no mundo, sendo as 
principais doenças infecciosas na população de adolescentes e 
jovens de 10 a 24 anos, segundo a Organização Mundial da 
Saúde (OMS). Sua incidência na faixa etária pediátrica decorre 
de transmissão da infecção da gestante ao seu produto concep- 
tual (transmissão vertical); de abuso e /ou violência sexual (es- 
tupro ou prostituição) ou de atividade sexual precoce, fruto de 
uma mudança no comportamento dos jovens tanto nos habi- 
tos quanto nos costumes sexuais. Essa mudança tem provoca- 
do alteração no início da vida sexual (em média, 13 anos de ida- 
de para meninos e 16 anos para meninas),"* idade que tem sido 
reduzida a cada ano. Em Fortaleza (2008), 55% dos adolescen- 
tes entrevistados tiveram iniciação sexual entre 12 e 13 anos. 
Essa precocidade favorece a promiscuidade sexual, pois au- 
menta o número de parceiros até a escolha da relação monoga- 
mica. Esse fato acrescido de fatores como a liberação sexual da 
mulher, o menor receio de contágio sexual, a diminuição dos la- 
cos familiares, o acesso facil a métodos anticoncepcionais, a fa- 
lha na educação sexual dos jovens, a falta de controle das autori- 
dades sanitárias, a urbanização e a industrialização crescentes, o 
aumento da homossexualidade nas grandes cidades, o excesso 
de confiança nos antibióticos, o tratamento inadequado dos 
doentes, o uso de drogas ilícitas e a falta de controle de correntes 
migratórias e turísticas, tem contribuído para o crescimento das 
DST. Outros fatores próprios da adolescência também têm con- 
tribuido para esse crescimento, como o despreparo para com- 
preender e desfrutar a sexualidade, o falso sentimento de poder e 
proteção diante da vida, a baixa autoestima, os relacionamentos 
amorosos instáveis e a gravidez precoce e nao planejada.'*" A in- 
tensificação do consumo de drogas, como o álcool, o cigarro, os 
tranquilizantes, a maconha, a cocaína e o crack, agravado pelo 
uso de drogas injetáveis, com o compartilhamento de agulhas e 
seringas, também tem tornado os jovens brasileiros cada vez 
mais vulneráveis a infecção pelo HIV/Aids.*** Fundamental o 
estabelecimento de programas educativos sobre este tema. 


Ainda em crianças e adolescentes, a exploração sexual in- 
fantojuvenil é um importante fator de disseminação de doen- 
ças sexuais que não se relaciona apenas com a pobreza e a mi- 
séria. Estima-se que todos os anos um milhão de crianças em 
todo o mundo entrem para o multibilionário mercado do sexo 
(End child prostituition in Asian tourism). No Brasil, pelo me- 
nos 100.000 crianças e adolescentes são explorados sexual- 
mente (Unicef: lucrando com o abuso).º Em Fortaleza, cidade 
com localização geográfica estratégica em relação as rotas aé- 
reas internacionais, conhecida por suas belezas naturais, dife- 
rencia-se por altos indices de desigualdades sociais e econô- 
micas, tornando-se, por esses fatores, um terreno consolidado 
da exploração comercial e sexual de seres humanos.” O mes- 
mo acontece em outras cidades que têm o mesmo tráfego de 
turistas e desigualdades sociais. 

O Centro de Referência, Estudo e Ações sobre Crianças e 
Adolescentes (CECRIA) destaca que a exploração sexual co- 
mercial infantojuvenil está “ligada diretamente a situações de 
violência sexual doméstica, tráfico de drogas e de mulheres, à 
organização de redes de aliciamento e exploração, a conivên- 
cia e participação da polícia, além da impunidade dos agresso- 
res e exploradores”. Além disso, as questões culturais de domi- 
nação, força e poder de homens sobre mulheres e crianças não 
podem ser desconsideradas. A Comissão Parlamentar de In- 
quérito (CPI), instituída em 2004 pelo Congresso Nacional 
para investigar a exploração sexual em crianças e adolescen- 
tes, identificou que o Brasil tem 241 rotas de prostituição in- 
fantojuvenil, sendo 76 situadas na região Norte, 69 identifica- 
das na região Nordeste, 33 na região Centro-Oeste, 35 rotas na 
região Sudeste e 28 na região Sul.” Isso coloca o Brasil na lide- 
rança desse tipo de ranking na América Latina e, em termos 
internacionais, o país só perde para a Tailândia." 

Por outro lado, o abuso sexual também tem influido no au- 
mento das DST em crianças, com taxa de infecção em 5 a 
20%. E sua identificação na criança denuncia esse abuso e 
requer tomada de atitudes para aplicação de medidas legais de 
proteção ao menor e de punição do agressor. 


Na cidade de Fortaleza (2008), um estudo em crianças e 
adolescentes mostrou que 28,7% sofreram abuso sexual, na 
qual o vizinho e o padrasto foram os agressores mais identifi- 
cados, mas 52,3% foram abusados por desconhecidos e 14,3% 
por clientes. Além do mais, a maioria começou a fazer progra- 
mas de prostituição desde os 15 anos, mas foi relatada inicia- 
ção aos 9 anos, e 31% já se comercializavam há mais de 2 anos, 
e o principal cliente era o turista estrangeiro. Relataram que 
50,4% se drogavam para praticar sexo e em 22,5% dos partici- 
pantes, o motivo desse comportamento descrito foi a necessi- 
dade econômica. 

Para combater essa situação calamitosa, foi criado o Plano 
Nacional de Enfrentamento da Violência Sexual Infantojuve- 
nil, no qual o Disque 100 é o serviço de denúncia mais impor- 
tante contra a exploração sexual infantojuvenil do Brasil, e já 
realizou 2,7 milhões de atendimentos e encaminhou 164.581 
denúncias em todo o pais. 

Nos Estados Unidos, as taxas de prevalência da maioria das 
DST são mais elevadas entre adolescentes. A Chlamydia traco- 
matis e a Neisseria gonorrhoeae são mais elevadas entre mu- 
lheres entre 15 e 19 anos, e o HPV pode ser adquirido nos pri- 
meiros anos da adolescência.! 

Por outro lado, a conduta na criança com DST requer a cola- 
boração entre clínicos, analistas (laboratório) e autoridades de 
proteção a criança (juizado da infância e da juventude). Algu- 
mas doenças como gonorreia, sífilis e clamídia, se adquiridas 
após o período neonatal, são 100% indicativas de contato se- 
xual. Já para a infecção pelo HPV e a vaginite não se tem clare- 
za de que o contato seja sexual. "é 

Sua prevalência é variável e depende da infecção conside- 
rada, da região, da época e do tipo de população estudada. Em 
1999, a OMS estimou a existência de 340 milhões de novos ca- 
sos por ano de DST curáveis no mundo, entre 15 e 49 anos, e 
outros tantos milhões de DST não curáveis (virais), incluindo 
o herpes genital (HSV-2), infecções pelo papilomavirus huma- 
no (HPV), hepatite B (HBV) e infecção pelo HIV.!º Ainda se- 
gundo a OMS, o Brasil responde por cerca de 10 a 12 milhões 
dessa casuística, com apenas 200 mil casos /ano confirmados 
(provavelmente subnotificados), e as infecções por Chlamydia 
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae e Trichomonas vaginalis 
são as mais prevalentes no mundo. 

Quanto ao HIV, a Unaids publicou em 2009 que existiam 
33,2 milhões de infectados, sendo 50% de mulheres e 2,5 mi- 
lhões de crianças menores de 15 anos. Foram relatadas ainda 
2,6 milhões de novas infecções e 1,8 milhão de mortes,” além 
do nascimento de 370.000 novas crianças infectadas pelo HIV 
no mundo. Na América Latina, o total de pessoas vivendo com 
HIV continua crescendo, sendo estimado 1,4 milhão em 2009, 
com 92 mil novos casos na região.” 2 Ainda em 2009, o Bole- 
tim Epidemiológico do Mercosul publicou a taxa de incidência 
do HIV/100.000 habitantes no Brasil em 18,8, em que 3,4 são 
mulheres, e também o mesmo percentual foi descrito em me- 
nores de 5 anos.” 

Por outro lado, a faixa etária mais comprometida tem entre 
20 e 49 anos, representando mais de 80% dos casos, fato rele- 
vante por afetar indivíduos no ápice de sua fase produtiva e re- 
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produtiva, com graves consequências individuais e para a 
comunidade”. No Brasil (até 2004), existiam registrados 
310.245 casos de Aids, sendo 10.917 em crianças, a faixa de até 
12 anos de idade correspondeu a 5% dos casos, com taxa de 
transmissão vertical de 4,7 a 4,8/100.000 (1996-2003), com 
maior predominância nas regiões Norte e Nordeste.” 

Alguns autores têm pensado a questão da vulnerabilidade 
social e consequente pauperização da epidemia de Aids em 
termos macroeconômicos e macropolíticos. Hoje, uma das 
perspectivas críticas mais consistentes, não só em relação a 
difusão seletiva do HIV/Aids nos estratos mais pobres, mas à 
(re)emergéncia de um amplo conjunto de patógenos, é a de 
Paul Farmer (1996, 1997), que incorpora uma dimensão da 
ecologia social. Compreende ele a emergência, reemergência e 
disseminação seletiva dos patógenos como não apenas atri- 
buida à biologia evolucionista e à ecologia dos agentes infec- 
ciosos, mas também aos impactos da iniquidade social e da 
violência estrutural (abrangendo os direitos humanos). Ainda 
as variáveis sociais determinariam alterações na ecologia das 
doenças infecciosas, ou seja, estratos mais pobres e menos as- 
sistidos tornam-se mais vulneráveis a difusão desses agentes 
por razões predominantemente biológicas (como pior imuni- 
dade) e/ou predominantemente sociais (menor capacidade 
de ter suas demandas atendidas, residência em locais com in- 
fraestrutura precaria).” 

As DST em gestantes apresentam maior gravidade pela 
possibilidade de transmissao da infeccao materna ao produto 
conceptual. Essa transmissao pode ocorrer durante a gestacao 
(infeccao intrauterina), durante a passagem do feto pelo canal 
do parto (infecção perinatal) e após o nascimento, com a práti- 
ca do aleitamento materno (infecção pós-natal). E as conse- 
quências fetais podem variar de graves (morte do produto 
conceptual) a sequelas de infecção crônica que vão aparecen- 
do ao longo da vida (mesmo nos assintomáticos ao nascer). 
Por isso, as grávidas precisam ser rastreadas para as infecções 
cuja conduta terapêutica pode diminuir as chances de trans- 
missão vertical da infecção, como clamídia, gonorreia, hepati- 
te B, HIV e sífilis.*2 Nos EUA (2012), as infecções mais fre- 
quentes em gestantes foram (em ordem de frequência): 
Gardnerella, herpes simples tipo 2, Chlamydia, Trichomonas, 
N. gonorrhoeae, hepatite B, HIV e sífilis. Por isso, o CDC (2010), 
nas normas gerais para acompanhamento pré-natal tem indi- 
cado que toda gestante seja testada no momento da primeira 
consulta do pré-natal para Chlamydia, N. gonorrhoeae, hepati- 
te B, HIV e sífilis.” No Brasil, essa prevalência acompanha o 
perfil americano quanto à clamídia, que tem se mostrado com 
taxas crescentes (ao longo dos anos) em gestantes.” 

A sífilis permanece um problema de saúde pública no mun- 
do, apesar da disponibilidade de recursos eficazes para a sua 
detecção e tratamento há mais de meio século, sendo estimado 
que aproximadamente um milhão de gestantes são infectadas 
anualmente.” Nos EUA, a prevalência de sífilis tem aumentado 
(de 3,3 casos/100.000 habitantes em 2006 para 3,8 ca- 
sos /100.000 habitantes em 2007).” Estudos de prevalência 
em gestantes brasileiras de diferentes regiões geográficas iden- 
tificaram uma tendência decrescente ao longo do tempo de 16% 
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(1979) para 0,4% (2004),'*”°"3 mas não se conhece a sua real 
magnitude (em razão da subnotificação). No entanto, a taxa de 
mortalidade fetal e perinatal por sífilis congênita continua ele- 
vada (40 a 50%).%8 Cada caso novo de sífilis congênita reflete 
uma falha dos programas de saúde e quando não pode ser com- 
provada a transmissao vertical, o contato sexual deve ser consi- 
derado, porque não há dados de sobrevivência do Treponema 
pallidum em fômites.3º O mesmo fenômeno de incidência 
decrescente da sífilis no Brasil tem sido observado com a hepa- 
tite B, que diminuiu de 1,7% em 1986 para 0,2% em 2004.” In- 
felizmente em 2015 e 2016 a prevalência da sífilis voltou a au- 
mentar no Brasil. 

A infecção pela Chlamydia trachomatis também pode ser 
transmitida pela mãe infectada durante o nascimento, e essa 
forma de transmissão deve ser pensada em menores de 1 ano 
de idade.*!** Já em maiores de 1 ano, o abuso sexual deve ser 
cogitado como possível causa da transmissão da infec- 
ção. 3143132 É à DST bacteriana mais frequente nos EUA atual- 
mente e acredita-se que seja importante cofator de transmis- 
sao do HIV.'*”’ Quanto a infecção gonocócica em crianças, a 
transmissão perinatal (não sexuada) do gonococo é a forma 
mais comum. Pesquisas revelam correlação com transmissão 
sexual entre crianças de 1 a 4 anos em 33% e em 100% nas 
maiores de 4 anos. 

Outra infecção que tem sido transmitida pela mãe e encon- 
trada na nasofaringe e vagina de recém-nascidos (até 1 ano de 
vida) é o Trichomonas vaginalis.*°°° Contudo, após essa idade, 
pode ter sido adquirida por abuso sexual e também por conta- 
to íntimo (não sexual) com familiares contaminados.!º Já a 
Gardnerella vaginalis causadora da vaginose bacteriana tem 
sido encontrada em 13% das crianças abusadas sexualmente.” 

A infecção pelo herpes dos sorotipos um ou dois* tem sido 
isolada de áreas genitais de crianças que referem abuso se- 
xual,” no entanto, nao há estudos comprovando a existência 
de infecção pelo herpes-virus em membros da família nos ca- 
sos de criança infectada. 

O controle das DST deve ser realizado por meio de preven- 
cao. A prevenção primária visa a diminuir o aparecimento de 
novos casos (redução da incidência) e, com exceção da hepati- 
te Be do papovavírus humano, para os quais já existe uma va- 
cina, é feita por meio de programas de educação sexual. Utili- 
za a educação em saúde para conscientizar a população 
sexualmente ativa quanto à importância do uso de métodos 
de barreira (preservativos) para diminuirem a chance de con- 
taminação das infecções que se transmitem preferentemente 
por secreções (HIV, clamídia, gonorreia e tricomoniase);*° es- 
clarece sobre o risco das infecções sexualmente transmissíveis 
durante a gestação (possível acometimento fetal que pode ter- 
minar em morte do produto conceptual); discute a necessi- 
dade de melhor seleção sexual (abstinência); alerta sobre o 
risco da utilização de drogas endovenosas; e orienta os jovens 
a preferirem uma relação monogâmica com parceiro não in- 
fectado. Já a profilaxia secundária tem o objetivo de reduzir os 
casos ja existentes (redução da prevalência), identificando as 
infecções e promovendo o seu imediato tratamento (que deve 
incluir os parceiros sexuais). E a profilaxia terciária visa ao 


tratamento das complicações das DST quando as medidas an- 
teriores não foram utilizadas ou nao se fizeram eficazes.” 

Por outro lado, o uso de preservativos na prevenção das DST 
não interfere muito quando a contaminação é feita por contato 
com mucosas, como a sífilis, a infecção pelo papovavírus huma- 
no (embora neste caso possa reduzir o risco em até 70%) e a in- 
fecção pelo vírus do herpes simples (HSV).*° No entanto, quan- 
do usados corretamente e de forma constante, são muito 
efetivos na prevenção do HIV e também podem diminuir o risco 
de transmissão de N. gonorrhoeae, Chlamydia e Trichomonas.*° 

Nos Estados Unidos, segundo agência federal de normas a 
serem seguidas, são indicados exames laboratoriais de rotina 
para todos os adolescentes sexualmente ativos: anualmente 
para C. trachomatis e N. gonorrhoeae em mulheres < 25 anos*” 
e outras mulheres de alto risco (presença de outra DST, novo 
ou múltiplos parceiros sexuais, uso inconsistente de preserva- 
tivo, mulheres profissionais do sexo e usuárias de drogas). 

Essas medidas aplicadas em conjunto têm a finalidade de 
diminuir a disseminação das DST. 


Doenças obrigatoriamente de transmissão 
sexual 

Sífilis 

Doença infectocontagiosa sistêmica causada por um espiro- 
queta, o Treponema pallidum, de notificação compulsória des- 
de 1986 (com dados ainda não confiáveis). É facilmente des- 
truído por água, sabão e calor, não tendo contagiosidade 
elevada, sendo a chance de se adquirir a infecção por contato 
sexual com um infectado de uma em dez. Penetra a mucosa in- 
tegra ou a pele lesionada e dissemina-se pelo organismo. O tre- 
ponema é muito sensível a penicilina, e a pesquisa da sífilis faz 
parte do screening pré-natal obrigatório para todas as gestantes 
que frequentam os serviços públicos de saúde, não se justifi- 
cando a ocorrência de infecção congênita. O diagnóstico é ba- 
seado em critérios clínicos, laboratoriais e epidemiológicos. 


Sifilis adquirida 

Após um período de incubação de 1 a 3 semanas do contato se- 
xual infectante, surge o período primário da infecção, caracteri- 
zado pelo cancro duro, com uma ou mais lesões ulceradas e en- 
durecidas no sítio de inoculação do treponema, geralmente em 
região genital (colo do útero e vagina na mulher), mas que pode 
ser encontrada em outros locais, dependendo do local em que foi 
o contato (lábio inferior, ânus, amigdalas, língua, dedos, mamas), 
acompanhadas de adenopatia satélite (após 8 a 10 dias). 

A sorologia torna-se positiva no quinto dia de doença e 
mesmo sem tratamento a lesão involui em até 30 dias e a ade- 
nopatia regride em meses. Segue-se o aparecimento de lesões 
generalizadas na pele e mucosas (sifilides), ricas em trepo- 
nemas, apresentando formas variadas de exantemas ou enan- 
temas (maculares, vesiculares, papulares, escamosas, papulo- 
crostosas, erosivas, crostosas, pustulosas). É o período 
secundário da infecção, com lesões que acometem também a 
palmas das mãos e a planta dos pés. 8 

Nas mucosas, são geralmente erosivas e em forma de placa 
branco-acinzentada e localizam-se na mucosa labial, na lin- 


gua, na faringe, no nariz, na vulva, na vagina, na glande penia- 
na e no prepúcio, associadas com lesões cutâneas. Em regiões 
úmidas e quentes como os genitais externos, pregas interglú- 
teas e períneo, as lesões hipertrofiam-se e maceram, consti- 
tuindo os condilomas planos, que podem adotar uma forma 
redonda ou oval. São as lesões mais contagiosas do período 
secundário. Em fases mais avançadas pode aparecer alopecia. 
O secundarismo luético pode cursar com febre, anorexia, aste- 
nia, cefaleia, dores ósseas, osteite, periostite, adenopatias sis- 
têmicas (50 a 60%), artralgias, artrites, bursite, mialgias, he- 
patite, coriorretinite, doença neurológica (meningite de liquor 
claro), glomerulonefrite, sindrome nefrotica e lesões do II e do 
VII pares cranianos, que sao raras (< 10% ).4“>48 

O curso da infecção segue na ausência de tratamento e pas- 
sa por um período no qual a infecção só pode ser diagnostica- 
da mediante a identificação de anticorpos sanguíneos (fase de 
latência). Consta de dois períodos: latência recente, quando 
os antecedentes de risco da exposição têm até 1 ano e não hou- 
ve tratamento adequado; e latência tardia, quando a exposi- 
ção de risco aconteceu há mais de 1 ano ou não é determiná- 
vel.” Após um período variável entre 5 e 20 anos após a 
sífilis primária em infectados sem tratamento, desenvolve-se 
a sífilis tardia sintomática (terciarismo luético), que se carac- 
teriza por dois comprometimentos fundamentais: sífilis car- 
diovascular, mais frequente ao nível da aorta ascendente, com 
dilatação da aorta proximal e formação de aneurismas, obs- 
trução dos orifícios das coronárias e insuficiência valvular; e 
neurossífilis, que afeta vasos, meninges e parênquima cere- 
bral. Nesta, ocorre produção intratecal de anticorpos, e seu 
diagnóstico baseia-se na positividade do Venereal Disease Re- 
search Laboratory (VDRL) no líquido cefalorraquidiano (LCR). 
É assintomática em 25% dos casos, e em todo paciente com 
tempo de evolução desconhecido da infecção deve ser feita 
punção lombar, na tentativa de se identificar a neurossifi- 
lis. O VDRL, nessa fase da sífilis, tem especificidade de 
99,8% e sensibilidade de 90% nos sintomáticos e 10% nos as- 
sintomáticos.***” 


Sifilis durante a gravidez 
Quando a mulher adquire sífilis durante a gravidez e não é tra- 
tada, a probabilidade de morte do concepto é 40 a 50%.”°°° Os 
sobreviventes podem ser assintomáticos em mais de 50% dos 
casos e os primeiros sintomas geralmente aparecem nos pri- 
meiros 3 meses de vida. Por isso, é muito importante a tria- 
gem sorológica da mae no pré-natal. *»15192527-30 

Na gestante, os sinais clínicos manifestam-se em apenas 
1/3 das grávidas com a infecção, sendo fundamental o rastrea- 
mento da sífilis nos vários trimestres da gravidez para que se 
faça um tratamento precoce e se evite a sífilis congênita. O 
tratamento da gestante deve ser feito sempre com a penicilina, 
mesmo em casos de hipersensibilidade, em que se processa a 
dessensibilização, pois outra droga não trata o feto.” 


Sífilis congênita 
A transmissão transplacentária do T. pallidum provoca sífilis 
congênita em 70 a 100% dos casos de sífilis primária e secun- 
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daria**” e em 30% dos casos de sífilis latente recente. A infec- 
ção no recém-nascido (RN) pode ser sintomática ou assinto- 
mática (> 50% dos casos) no momento do nascimento e pode 
ter sido adquirida da mãe em qualquer fase da gestação, além 
de ser acompanhada de meningoencefalite em 60% dos ca- 
sos.” Geralmente, é mais frequente nos 4 primeiros anos 
após o aparecimento do cancro, sobretudo nas fases mais re- 
centes, em que existe circulação maior de treponemas. A sifi- 
lis congênita precoce costuma se manifestar nos 2 primeiros 
anos de vida, porém é mais evidente até a quinta semana. As 
lesões de pele e mucosas, quando presentes, diferenciam a sí- 
filis das outras infecções congênitas e correspondem a fase de 
secundarismo luético do adulto com a presença das sifili- 
des.2"29,44-47 

A forma disseminada da infecção (sifilis congênita major)” 
manifesta-se no momento do nascimento e é de elevada mor- 
talidade (até 25%), mesmo quando adequadamente tratada. O 
sinal mais sugestivo é o comprometimento difuso da pele e 
mucosas, com exantema maculopapular e bolhoso, que atinge 
as extremidades, com presença de lesões bolhosas mais inten- 
sas na palma da mão e planta dos pés (pênfigo palmoplantar). 
O comprometimento sistêmico pode ser evidenciado por he- 
patomegalia (hepatite neonatal), esplenomegalia, anemia, 
trombocitopenia, meningoencefalite e alterações respiratórias 
letais (pneumonia alba).”””° 

Os sinais mais caracteristicos da sifilis congénita precoce 
sao: hidropsia fetal; lesoes de mucosas (rinite serossanguino- 
lenta, obstrução nasal, fissura orificial); lesões de pele (rága- 
des na região nasogeniana, condiloma plano); lesões ósseas 
(osteite ou osteocondrite, periostite e matafisite caracterizada 
pelo sinal de Weimberg), que se manifestam por choro ao ma- 
nuseio e pseudoparalisia de Parrot; hepatoesplenomegalia; ic- 
terícia e anemia grave. A coriorretinite apresenta-se com o as- 
pecto de sal com pimenta.” A placenta é volumosa e pesa 
até metade do peso do recém-nascido, podendo apresentar 
manchas amareladas ou esbranquicadas.”° 

A sífilis congênita tardia aparece geralmente após os 2 pri- 
meiros anos de vida do infectado e corresponde ao terciarismo 
luético do adulto. Consiste em lesões típicas que formam os 
estigmas, que aparecem em consequência da substituição dos 
órgãos por tecido de granulacao sifilítica. São secundários: a 
lesões de pele (cicatrizes nasolabiais das rágades na face); a le- 
sões de mucosas (goma do véu do paladar); a lesões ósseas 
(fronte olímpica, nariz em sela, maxila curta, palato em ogiva, 
molares em amora ou de Mozer, tíbia em sabre, sinal de Hi- 
goumenakis, que é o alargamento da clavícula e dentes de 
Hutchinson); a lesões de mucosas (goma do véu do paladar); a 
lesões do sistema nervoso central (disfunção de nervos cra- 
nianos, meningite, convulsões, diminuição da audição, difi- 
culdades no aprendizado, hidrocefalia, anormalidades oftal- 
mológicas que podem ocasionar cegueira e retardo 
mental). As lesões de natureza imunoalérgica como a 
surdez por lesão do VIII par craniano, artropatia de Clutton 
(artrite de joelhos) e queratite intersticial que pode evoluir 
para cegueira! são geralmente invalidantes, mas podem 
ser evitadas se o tratamento da infecção sifilítica na criança 
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acontecer até o terceiro mês de vida extrauterina. O tempo de 
evolução da infecção congênita é extremamente variável e re- 
sultará em deformidades nas quais os tecidos ósseo e cutâneo- 
-mucoso são destruídos e substituídos por tecido de granula- 
ção sifilítica, o que geralmente é interrompido com o 
tratamento. 


Diagnóstico laboratorial da infecção sifilítica 
Pode ser feito por meio de exames diretos para a identificação 
do Treponema pallidum ou indiretos, para a avaliação da pre- 
sença de anticorpos sanguíneos contra o agente infeccioso. 
1. Métodos diretos - métodos definitivos de diagnóstico da sifi- 


lis:4°49 


microscopia em campo escuro: de material obtido de ras- 
pado das lesões cutâneo-mucosas, de punção da adenopa- 
tia ou de exame da placenta ou do cordão umbilical. Tem 
sensibilidade de 74 a 86% e especificidade de 97%. Pode 
apresentar resultados falso-negativos por coleta inadequa- 
da, pouco micro-organismo, tratamento prévio, presença 
de sangue ou fragmento de tecido no material;**” 

teste de infectividade em coelho: padrão-ouro para identi- 
ficação do agente; 

imunofluorescência direta (DFA-TP): o conjugado é anti- 
corpo TP adsorvido com T. Reiter ou anticorpo monoclonal 
(sensibilidade de 100% em lesão recente);“**º 

reação em cadeia da polimerase: amplificação da região 
codificadora da lipoproteina de superficie, imunodomi- 
nante de 47 kDa‘®“ (sensibilidade de 98,6%). Útil no diag- 
nóstico da sífilis congênita, por meio de exame do líquido 
amniótico (LA) ou LCR. 


2. Provas sorológicas — na presença de lesões cutâneo-mucosas, 
constituem o diagnóstico presuntivo de sífilis congênita: 


reações não treponêmicas ou de triagem: investigam a pre- 
sença de anticorpos não especificos denominados reagi- 
nas, utilizando como antígeno uma mistura de cardiolipi- 
nas, lecitina e colesterol. Detecta IgG e IgM contra material 
lipídico de células do hospedeiro e cardiolipinas liberadas 
pelos treponemas. O mais utilizado é o VDRL quantitativo 
que tem sensibilidade variável, dependendo da fase da 
doença (78% na fase primária, 100% na secundária e 71% 
na tardia), e especificidade de 98%.“ É o único teste ade- 
quado para o LCR, e títulos sanguíneos iguais ou maiores 
que 1/32 são altamente sugestivos de sífilis. Permite 
acompanhar a evolução e a resposta do paciente ao trata- 
mento. Sua negativação é tanto mais tardia quanto mais se 
retarda a medicação. É pouco sensível para sífilis terciária, 
podendo ser negativo nessas circunstâncias. A resposta 
sorológica ao tratamento difere nos diferentes estágios da 
sífilis, sendo na sífilis primária diminuídos em 4 vezes 
após 6 meses, 6 vezes após 12 meses e 8 vezes após 24 me- 
ses. Já na fase secundaria, ha uma diminuição de 6 vezes 
após 6 meses, 8 vezes após 12 meses e, no período de la- 
tência recente, há uma diminuição de apenas 4 vezes após 
12 meses. Nos casos suspeitos de transmissão congênita, 
são comparados os títulos da mãe e do RN, confirmando-a 
quando os títulos do RN forem maiores do que os da mãe 


em, no mínimo, quatro diluições.” 484! Os testes po- 
dem falhar, em razão da presença de resultados falsos (po- 
sitivos ou negativos). O falso-negativo pode ser encontra- 
do na fase primária ou de latência da infecção ou quando 
ha excesso de anticorpos, fenômeno conhecido como efei- 
to prozona,**! e o falso-positivo, em hepatites, mononu- 
cleose infecciosa, pneumonia viral, sarampo, outras infec- 
ções virais, malária, imunizações, colagenoses, idosos, 
hanseníase e outras treponematoses em idosos.” 7:4849:5! 
Na sífilis congênita, o VDRL deve ser utilizado para reali- 
zar triagem dos recém-nascidos possivelmente infectados, 
filhos de mães com teste não treponêmico reagente na gra- 
videz ou parto, para que sejam investigados com exames 
complementares. Permite o seguimento do recém-nascido 
com suspeita de infecção e, caso os títulos diminuam até a 
negativação, conclui-se que são anticorpos maternos de 
transmissão passiva e não houve sífilis congênita. Se per- 
manecerem reagentes até o terceiro mês de vida, a criança 
deverá ser tratada, pois após esse período as sequelas co- 
meçam a se instalar. Nesse caso, comparar os títulos com 
os da mae (se o título for maior do que o da mãe é uma for- 
te evidência de infecção congênita por sífilis). Além disso, 
serve para seguimento do recém-nascido tratado. Os titu- 
los devem diminuir até a negativação, que pode ocorrer até 
o fim do segundo ano nos infectados. Nos recém-nascidos 
não reagentes, mas com suspeita epidemiológica, devem- 
-se repetir os testes sorológicos após o terceiro mês pela 
possibilidade de positivacao tardia;*! 

reações treponêmicas: são mais específicas e utilizam 
como antígeno o T. pallidum da cepa Nichols e são utiliza- 
dos para confirmar a infecção rastreada pelo VDRL. O mais 
usado é o FTA-Abs (fluorescent treponemal antibody ab- 
sorption), no qual os anticorpos não específicos do soro do 
doente são absorvidos por antígenos de treponemas não 
patogênicos. Não se quantificam e não se utilizam para a 
evolução, porque frequentemente persistem positivos por 
toda a vida, mesmo no paciente tratado e curado, exceto 
na sífilis congênita, onde geralmente desaparecem. Pode 
ser falso-positivo em indivíduos normais (1%) e no lúpus 
(eritematoso sistêmico, discoide ou induzido por drogas). 
A pesquisa de IgM por FTA-Abs não tem sido utilizada 
porque há muitas interferências nos resultados, o que tor- 
na o teste de pouca valia no diagnóstico da infecção congê- 
nita.” 2! Outra técnica é o teste de hemaglutinacao 
(TPHA), no qual os falso-positivos não passam de 0,1%. A 
positividade aparece no oitavo dia após o aparecimento do 
cancro, mas sua sensibilidade é menor do que o FTA-Abs 
para a sífilis primária; 

teste de western blot: identifica bandas de positividade an- 
tigênica em 15,5; 17; 44,5; 47 kDa. A identificação da pre- 
sença de anticorpos da classe IgM na sífilis congênita tem 
sensibilidade de 83% e especificidade de 90%;***! 

teste rápido por imunocromatografia: realizado em 15 min; 
tem sensibilidade de 93,6% e especificidade de 92,5%; 
exame do LCR: indicado nos casos de sífilis associados 
com anormalidades neurológicas (geralmente assintoma- 


ticas); em fracasso de tratamento; em sífilis latente tardia 
ou de tempo desconhecido; em tratamento com outra dro- 
ga que nao a penicilina; em evidência de outra forma de sí- 
filis tardia e na sífilis congênita, em que a positividade da 
reação sorológica não treponêmica confirma a transmis- 
são congênita dos casos com meningoencefalite (60% dos 
casos). Essa positividade sorológica para sífilis no liquor 
indica produção local de anticorpo ou lesão da barreira he- 
matoencefalica.*°” 


Outros exames complementares 

e Exame de fundo de olho (fundoscopia): é valioso quando 
identifica a coriorretinite (em sal com pimenta); 

e _ultrassonografia de crânio transfontanela pode mostrar alte- 
rações como hidrocefalia;*”°” 

e radiografia de ossos longos: identifica o comprometimento 
ósseo difuso (periostite, metafisite e osteocondrite), sendo o 
sinal mais característico o de Weimberg, que é uma lesão em 
saco abocado na parte superior e medial da tíbia; 

e hemograma: geralmente revela anemia e plaquetopenia.**?”! 


Tratamento 

O antibiótico de escolha é a penicilina administrada por via 
parenteral para os vários estágios e formas de contaminação 
da sífilis.!516222 Além de tratar o paciente, é necessário tratar 
também os contatos sexuais. No caso de prevenção, a dose 
minima de penicilina benzatínica é de 2.400.000 UI.”**° O tra- 
tamento da sífilis adquirida deve ser específico a cada momen- 
to e a reação de Jarisch-Herxheimer é uma reação febril aguda 
frequentemente acompanhada de cefaleia, mialgia e outros 
sintomas, que ocorre dentro das primeiras 24 horas após o iní- 
cio da terapia para sífilis:! 

e sífilis recente (primária, secundária ou latente recente): peni- 
cilina benzatínica na dose de 2.400.000 UI/IM em dose úni- 
ca. Em caso de alergia a penicilina, quando se tratar de ges- 
tante, usar protocolo de dessensibilização (Tabela 1), mas em 
crianças ou adolescentes não grávidas pode ser usada a cef- 
triaxona IM ou EV por 10 a 14 dias. Para crianças com sífilis 
adquirida, usar a penicilina benzatínica na dose de 50.000 
UI/kg de peso até a dose do adulto (2,4 milhões de UN); 

e sífilis tardia não neurológica (latente tardia ou de tempo des- 
conhecido, cardiovascular ou tardia benigna): penicilina ben- 
zatinica 2,4 milhões UI por via IM /semana, durante 3 sema- 
nas (7,2 milhões). Controlar com VDRL aos 3, 6, 12 e 24 meses. 
Se não houver queda significativa dos títulos após os dois pri- 
meiros controles, considera-se a possibilidade de neurossifi- 
lis. Na criança, usar a penicilina benzatínica na dose de 
50.000 UI/kg de peso (em um total de 150.000 UI/kg), ad- 
ministradas em três doses, com intervalo de 1 semana, até a 
dose maxima do adulto (7,2 milhões de UI); 

e neurossifilis: penicilina G cristalina na dose de 18 a 20 mi- 
lhões de UI/dia em infusão EV, de 3 a 4 milhões de Ul a cada 
4 horas, durante 20 dias. Alternativa: ceftriaxona 1 g/dia IM 
ou EV por 14 dias. Repetir o exame de LCR a cada 6 meses até 
que o exame esteja normal. Indica-se repetição do tratamen- 
to quando os sinais persistem ou recorrem; quando os títulos 
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Tabela 1 Protocolo oral de dessensibilização à penicilina 


em gestantes 
















































































Penicilina V Unid /mL MI Unidades Dose 
cumulativa 

o “1000 0,1 100 100 
2. 1.000 O,2 200 300 
a 1.000 0,4 400 700 
A 1.000 0,8 800 1.500 
g 1.000 1,6 1.600 3.100 
e. 1 000 3 2 3.200 6.300 
zo 1.000 6,4 6.400 12.700 
e. 10.000 1,2 12.000 24.700 
a 10.000 2,4 24.000 48.700 
EnH 10.000 4,8 48.000 96.700 
no 80.000 10 80.000 176.700 
2. 80.000 2,0 160.000 336.700 
13 80.000 4,0 320.000 656.700 





14 80.000 8,0 640.000 1.296.700 





Administrar a penicilina com intervalos de 15 min (em 3 h e 45 min). 
Observar 30 min antes da administração parenteral. 
Fonte: Wendel GO Jr et al. 


de anticorpos não treponêmicos aumentam em 4 vezes; 
quando os títulos sorológicos inicialmente altos não baixam 
até 1/8 em 1 ano; se o LCR não melhora em 6 meses e não se 
normaliza ao final de 2 anos; 

e sífilis latente recente ou tardia e neurossifilis em mulheres HIV 
positivas: podem ser tratadas como as não portadoras de HIV.“ 


O diagnóstico de sífilis congênita é dificultado pela transferên- 
cia materna de anticorpos da classe IgG (treponêmicos e não 
treponêmicos), que positivam os testes sorológicos utilizados 
no diagnóstico da sífilis. Para crianças menores de 6 meses o 
diagnóstico definitivo de sífilis congênita é estabelecido por 
meio da avaliação da história clínico-epidemiológica da mãe 
(incluindo avaliação de adequação, ou não, de tratamento es- 
pecífico) e de exames complementares (laboratoriais e de ima- 
gem) na criança, que possibilitam a classificação final do caso 
(com a finalidade de diagnóstico e estadiamento) e a institui- 
ção adequada da antibioticoterapia. Nas situações em que a 
avaliação complementar da criança não for possível, em fun- 
ção da grande importância epidemiológica dessa condição, 
essa criança deve, necessariamente, ser tratada e acompanha- 
da clinicamente, baseado na história clínico-epidemiológica 
da mãe e no diagnóstico clínico presuntivo quando a criança 
apresentar sinais e/ou sintomas.'****! A decisão para trata- 
mento do RN deve levar em consideração vários fatores: 

e maternos: diagnóstico de sífilis na gestação; tratamento ade- 
quado ou nao da mãe e do(s) parceiro(s) sexual(is) durante a 
gestação; sífilis diagnosticada até 30 dias do parto, mesmo se 
adequadamente tratada; tratamento com outra droga que não 
seja penicilina; 

e RN com evidências (clínicas, laboratoriais e/ou radiológicas) 
de sífilis; títulos maiores (4 vezes) que os da mãe; aumento, 
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estabilização ou falta de descida dos títulos do VDRL no 
acompanhamento; achado do treponema no exame da pla- 
centa ou do cordão umbilical (em campo escuro ou usando 
anticorpos antitreponémicos fluorescentes); meningite 
(VDRL positivo no LCR); persistência da reatividade do teste 
treponêmico após os 18 meses de vida.! 

1. Cenário 1 - Criança com sífilis ou alta probabilidade de trans- 
missão vertical da infecção materna, quando apresenta: um 
exame físico compatível com sifilis congênita; um título soro- 
lógico de anticorpos não treponêmicos quantitativos maiores 
em no mínimo quatro diluições do que os títulos maternos; 
teste treponêmico positivo em campo escuro de fluido corpo- 
ral. Conduta: exame de LCR para contagem de células, protei- 
na e análise do VDRL; hemograma completo; radiografia de 
esqueleto (ossos longos), radiografia de tórax, provas de fun- 
ção hepática, USG de crânio transfontanela, exame de fundo 
de olho e exame neurológico para avaliar respostas. Indica-se 
o tratamento com penicilina cristalina por via EV na dose de 
100.000 a 150.00 UI/kg /dia (50.000 UI /kg /dose) a cada 12 
horas durante a primeira semana de vida e a cada 8 horas 
após essa idade, até o décimo dia de tratamento; ou se não 
houver comprometimento liquorico, a penicilina procaina na 
dose de 50.000 UI/kg/dose IM em dose única diária por 10 
dias.” 

2. Cenário 2 - RN com exame fisico normal, título de anticorpos 
não treponêmicos igual ou menor que o da mãe, mas esta não 
foi tratada; o tratamento foi inadequado; não tem tratamento 
recente documentado; foi medicada com outra droga que não 
a penicilina, ou recebeu a medicação com menos de 4 sema- 
nas antes do parto. Conduta: exame do LCR, hemograma, ra- 
diografia de ossos longos. Administrar a penicilina cristalina 
por via EV na dose de 50.000 UI /kg /dose a cada 12 horas du- 
rante a primeira semana de vida e a cada 8 horas após essa 
idade, até o décimo dia de tratamento. Se não houver com- 
prometimento do LCR, pode ser administrada a penicilina 
procaina na dose de 50.000 UI/kg IM em dose única diária 
por 10 dias ou a benzatinica na dose de 50.000 UI/kg/ 
dose (única), mas precisa ser observada a evolução da 
criança e qualquer anormalidade ou se o LCR não puder ser 
adequadamente interpretado, tratar com penicilina crista- 
lina por 10 dias." 

3. Cenário 3 — RN com exame fisico normal, titulo do teste soro- 
lógico nao treponémico igual ou menor que o de a mae, esta 
foi tratada durante a gestação, o tratamento foi apropriado 
para o estágio da infecção, esse foi administrado com mais de 
4 semanas antes do parto, além de a mãe não ter nenhuma 
evidência de reinfecção ou falha no tratamento. Conduta: ne- 
nhum exame é necessário, mas deve ser administrada a peni- 
cilina benzatínica na dose de 50.000 UI/kg de peso IM em 
dose única. Outra conduta pode ser o não tratamento do RN, 
que ficará em acompanhamento sorológico, com análise da 
queda dos títulos de anticorpos da mãe, que deve estar de- 
crescendo após apropriada terapêutica para sífilis precoce ou 
permanecer estáveis ou menores para a sífilis tardia.” 

4. Cenário 4 - Criança com exame clínico normal e título do tes- 
te sorológico não treponêmico igual ou menor que o da mãe, 


esta efetuou tratamento adequado antes da gestação, mas o 
teste sorológico não treponêmico permanece baixo ou estável 
antes e durante a gestação (VDRL<1/2:RPR<1/4). Conduta: 
nenhum tratamento é necessário, exceto se o acompanha- 
mento da criança não puder ser realizado e, nesse caso, deve 
ser administrada a penicilina benzatínica na dose de 50.000 
UI/kg de peso IM em dose única." 


Gonorreia 
A gonorreia é uma enfermidade bacteriana altamente conta- 
giosa, causada pela Neisseria gonorrhoeae, diplococo Gram- 
-negativo (gonococo), com um período de incubação variável 
de 24 horas a alguns dias.!!9º2º4 Acredita-se que em todo o 
mundo afete anualmente 100 milhões de pessoas. Comumen- 
te pode estar associada com a Chlamydia trachomatis e é causa 
frequente de uretrite. Nos EUA, é a segunda DST bacteriana 
mais frequente, estimando-se que ocorram 700.000 novos ca- 
sos /ano.º No Brasil, também é a segunda infecção bacteriana 
mais frequente,” e juntamente com a sífilis, é a doença mais 
notificada as Secretarias de Saúde.'*? O resultado de um estu- 
do sobre DST em gestantes realizado em cinco capitais brasi- 
leiras (2005) mostrou que a idade de maior prevalência do go- 
nococo foi entre 15 e 19 anos (2,1%), mais frequente em 
mulheres de menor escolaridade, menor renda, solteiras e de 
raça negra.” Em Rio Branco (Acre), 58,4% dos jovens mostra- 
ram-se infectados pelo vírus B da hepatite e 2,2% por gonoco- 
co.! Em Vitória (ES), foram encontrados 12,2% dos adolescen- 
tes contaminados com Chlamydia trachomatis e 1,9% com 
gonococo.’ Em crianças pré-adolescentes, o abuso sexual é a 
causa mais frequente de infecção gonocócica, sendo a vaginite 
a manifestação mais comum. Ainda entre crianças sexual- 
mente abusadas, a infecção anorretal e faringeana são co- 
muns e frequentemente assintomáticas.!*1º 

Na fase aguda, a infecção forma um exsudato característico, 
de cor branco-amarelada, que pode bloquear os condutos das 
glândulas de Littré, causando abscessos ou quistos. Na ausên- 
cia de tratamento específico, pode ocasionar doença inflama- 
tória pélvica (cervicite, salpingite) e vulvovaginite nas meni- 
nas, que geralmente são assintomáticas até que se 
compliquem, e é a causa mais frequente de esterilidade em 
mulheres jovens. Por causa dessa falta de sintomas, é aconse- 
lhável que se faça a sua pesquisa nas mulheres com idade < 25 
anos, que são consideradas de elevado risco para a infecção 
gonocócica. São também considerados como fatores de ris- 
co para gonorreia, infecção gonocócica prévia, presença de ou- 
tras DST, múltiplos parceiros sexuais ou parceiro novo, uso ir- 
regular de preservativos e parceiro homossexual masculino." 

Nos meninos, pode causar uretrite, prostatite e epidimite. 
A infecção por via linfática ou sanguinea atinge a uretra poste- 
rior, as glândulas de Cowper, as vesículas seminais, a próstata 
e o epidídimo. A supuração das glândulas de Cowper pode 
ocasionar abscessos perineais, perianais e isquiorretais. Se a 
epididimite é bilateral, com obstrução da luz do epidídimo, 
pode ter como consequência a azospermia. 

A sua forma disseminada é mais comum em portadores de 
deficiência de fatores do complemento (C6, G7 e C8)º e 


pode ocasionar lesões cutâneas, artrite e, raramente, meningi- 
te e endocardite. 

Na criança pré-púbere, o pH alcalino do muco e a falta de 
estrogeinização pode provocar vaginite. Na mulher, a infecção 
atinge, de preferência, o epitélio do colo do útero e pode difun- 
dir-se a trompa, causando salpingite uni ou bilateral, que é im- 
portante causa de esterilidade. A peri-hepatite é o resultado 
da extensão do processo infeccioso a cápsula hepática. Esti- 
ma-se que 15% das mulheres podem se tornar estéreis após 
uma única infecção e 50% após a terceira.>*55S0 


Transmissão vertical 

A conjuntivite é adquirida em 30 a 35% dos nascidos por parto 
vaginal. Tem sido evitada com instilação de nitrato de prata a 
1% nos olhos de toda criança nascida por essa via, mas pode 
falhar quando a infecção aconteceu ainda na vida intrauterina, 
por via ascendente, pois não trata a lesão ja instalada. 

Após período de incubação de 2 a 5 dias, dentro de 24 horas, 
aparece uma secreção purulenta bilateral nos olhos, acompa- 
nhada de edema palpebral intenso. Se não houver tratamento, 
pode haver laceração da córnea, iridociclite, sinéquia anterior 
a até panoftalmia. A lesão ocular pode servir como porta de 
entrada para sepse gonocócica, artrite, meningite e mesmo 
endocardite. Alternativas profiláticas tem sido o uso da eritro- 
micina a 0,5% ou a tetraciclina a 1% em aplicação única.**º 


Formas clínicas 
Fora do período neonatal, a vaginite gonocócica tem sido a forma 
mais comum de gonorreia em crianças. Pode ser assintomática 
ou sintomática. O diagnóstico laboratorial pode ser feito por 
identificação do agente infeccioso em secreções genitais ou ure- 
trais dos infectados, por bacterioscopia e coloração ao Gram e 
isolamento do gonococo em meios de cultura enriquecidos com 
sangue.*% Em vários estudos de crianças abusadas sexual- 
mente, 1523345456 q incidência de gonorreia é maior do que a in- 
feccao geniturinaria por Chlamydia e sifilis.” Geralmente, é sin- 
tomática e uma revisão de 1.232 casos complicados de gonorreia 
mostrou que 35% têm uretrite, 19%, proctite e 6%, peritonite.© 

A doença inflamatória pélvica pode ser causada por outros 
agentes como C. trachomatis e Ureaplasma urealyticum. Seu 
diagnóstico pode ser dificultado em função do diagnóstico di- 
ferencial com apendicite, gravidez ectópica, colecistite, adeni- 
te mesentérica, pielonefrite e aborto séptico. A laparoscopia 
pode estabelecer o diagnóstico.!>57% 


Manifestações extragenitais 

e Sindrome de artrite-dermatite (complicação mais comum): 
artrite geralmente nos joelhos, punhos e tornozelos e surge 
após 1a 4 semanas da infecção inicial; 

e gonorreia retal: caracteriza-se por tenesmo e diarreia com 
muco e sangue. A forma assintomática na comunidade ho- 
mossexual masculina é o maior reservatório da infecção go- 
nocócica entre a população especifica; 

e conjuntivite; 

e orofaringite: contaminação por coito oral, assemelha-se a 
amigdalite; 
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e peri-hepatite: tem incidência elevada entre adolescentes e 
corresponde a uma extensão da salpingite para a cápsula he- 
pática e a superfície do figado. 


Diagnóstico laboratorial 
Por causa da implicação legal do diagnóstico da infecção pela 

N. gonorrhoeae em crianças, a cultura permanece o método 

diagnóstico preferido:!s 

e exame direto corado ao Gram para identificação do agente in- 
feccioso em secreções genitais ou uretrais dos infectados - 
apresenta especificidade > 99% e sensibilidade > 95%; 

e cultura e hibridização de ácido nucleico em swab de secreção 
vaginal ou uretral são dificeis e o isolamento do gonococo 
deve ser tentado em meios de cultura enriquecidos com san- 
gue. Apresenta teste de oxidase positivo; 

e antibiograma deve conter disco para ceftriaxona, cefixima, ci- 
profloxacino, azitromicina e espectinomicina, em decorrên- 
cia da atual resistência antimicrobiana observada na infecção 
gonocócica. 


Todos os pacientes testados e positivos para gonorreia devem 
ser testados para outras DST, incluindo clamídia, sífilis e HIV. 
Alguns NAAT tem potencial de reação cruzada com Neisseria 
não gonocócica. 


Tratamento 
No período neonatal, o tratamento do RN infectado deve ser 
feito com antimicrobiano sistêmico: 

e ceftriaxona na dose de 25 a 50 mg/kg IM ou EV em dose úni- 
ca (nao ultrapassando 125 mg) se o RN tiver apenas conjunti- 
vite; por 7 dias nas outras infecções gonocócicas e por 10 a 14 
dias nas meningites; 

e cefotaxima na dose de 25 mg/kg EV ou IM a cada 12 horas por 
7 dias, ou por 10 a 14 dias, quando houver meningite. Quando 
a mae tem infeccao gonococica nao tratada, existe risco eleva- 
do de contaminação do filho e por isso é indicada a profilaxia 
do RN com ceftriaxona na dose de 25 a 50 mg/kg IM ou EV 
em dose única (não ultrapassando 125 mg).!>S!S2 


O tratamento das infecções gonocócicas não complicadas 
(cérvix, uretra e reto) deve ser feito com: 

e ceftriaxona na dose de 250 mg por via IM; 

e cefixima na dose de 400 mg VO. 


Sempre associados com o tratamento para Chlamydia (com 
macrolídeo ou doxiciclina), que está frequentemente associa- 
da;!»93,064 

e crianças menores de 45 kg: indicada a eritromicina base ou 
etilsuccinato, na dose de 50 mg/kg /dia VO dividido em qua- 
tro doses diarias por 14 dias; 

e crianças maiores de 45 kg e menores de 8 anos: indicada a azi- 
tromicina na dose de 1 g, em dose única; 

e crianças com mais de 45 kg e maiores de 8 anos: pode ser usa- 
do o mesmo esquema do adulto (azitromicina na dose de 1 g, 
em dose única, ou a doxicilina na dose de 100 mg 2 vezes /dia 
por 7 dias). 
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Em gestantes pode ser usada a ceftriaxona na dose de 250 mg 
IM associada com 2 g de azitromicina em dose única.“ 

Na bacteremia ou artrite, a ceftriaxona deve ser utilizada na 
dose de 50 mg /kg /dia (maximo de 1 g) IM ou EV por 7 dias.!% 
A infecção gonocócica generalizada exige internação hospitalar 
e deve ser medicada com ceftriaxona 1 g IM ou EV/dia por 10 a 
14 dias na meningite e 1 a 2 g 2 vezes /dia por 4 semanas na endo- 
cardite. 5222 O parceiro sexual de paciente com DIP é geralmen- 
te assintomático e deve ser tratado em conjunto com o paciente. 

A infecção gonocócica não complicada em orofaringe é 
mais difícil de erradicar do que nos sítios urogenital ou anorre- 
tal. Outras drogas que podem ser utilizadas: 

e teste sorológico para HSV-2; 

e pesquisa do agente em esfregaço corado pelo Gram e com o 
isolamento do agente das lesões, com sensibilidade nao 
maior que 80%; 

e identificação de anticorpos específicos por método imunoen- 
zimático (ELISA); 

e cefixima 400 ms; 

e cefpodoxima 400 mg VO; 

e espectinomicina na dose de 40 mg/kg/dia (maximo 2g) IM 
em dose unica, associada com azitromicina 1 g VO em dose 
única ou doxicilina na dose de 100 mg 2 vezes /dia por 7 dias. 
Nos casos resistentes a terapêutica, devem ser feitos cultura e 
antibiograma da secreção ou lesão, para avaliar o antimicro- 
biano a ser utilizado. 


Cancro mole (cancroide) 

Nos EUA, a maioria da população jovem sexualmente ativa 
que tem úlcera na região genital, anal ou perianal tem herpes 
genital ou sífilis. A frequência dessas infecções difere em dife- 
rentes áreas geográficas e populações. Entretanto, o herpes 
genital é a mais prevalente dessas doenças, mas outra infec- 
ção menos comum é o cancroide.” Infecção causada pelo Hae- 
mophilus ducrey, um bacilo Gram-negativo que tem um perio- 
do de incubação de 4 a 7 dias, e sua transmissibilidade dura 
semanas, até a cicatrização das lesões. O cancroide é um cofa- 
tor para a transmissão do HIV® e foi identificado um fator de 
virulência que inclui lipo-oligossacarídio, pelos, citotoxina e 
hemolisina.*° Cerca de 10% dos doentes estão coinfectados 
com Treponema pallidum e HSV." 

E mais frequente na Africa, na Asia e na América Latina, 
onde pode ser mais incidente que a sifilis. Caracteriza-se ini- 
cialmente por uma papula circundada por um halo eritemato- 
so, o qual, dentro de 2 a 3 dias forma uma pustula, que se rom- 
pe e forma uma ou mais lesões ulceradas e não endurecidas, 
com bordas talhadas a pique, que sangram facilmente, de fun- 
do amarelo purulento, bastante doloroso, localizado preferen- 
cialmente na genitália, podendo ser encontradas em torno do 
anus. A base da úlcera tem aparência granular.® 

Em homens, é mais frequente na mucosa da região distal 
do prepúcio, no frênulo e no sulco coronal. Em mulheres, é 
mais comum na entrada da vagina. Após 2 semanas, surge 
uma adenite inguinal, coalescente e geralmente unilateral, 
com intensos sinais inflamatórios (em 50% dos casos). Evolui 
sem tratamento para supuracao em orifício unico. 


Diagnóstico 

e Sorologia para sífilis em exame a fresco em campo escuro; 

e cultura ou reação em cadeia da polimerase para HSV-2; 

e reação em cadeia da polimerase: bastante sensível, capaz de 
identificar os pacientes com cultura negativa, mas ainda não 
está disponível para comercialização; 

e biópsia da lesão para exame histológico de identificação do 
agente nos casos que não respondem a terapia inicial. 


Tratamento” 

e Azitromicina 1g VO em dose única; 

e ceftriaxona 250 mg IM em dose única; 

e ciprofloxacina 500 mg VO 2 vezes /dia por 3 dias. Contraindi- 
cado em gestantes e em menores de 12 anos; 

e eritromicina 500 mg em três doses diárias, por 7 dias. 


Uma resposta eficaz é visível dentro de 48 a 72 horas, com re- 
dução da dor e do edema local e as lesões desaparecem em 7 
dias após a terapêutica.» Se não houver melhora, considerar 
se o diagnóstico não foi incorreto, se não existe coinfecção 
com outra DST, se existe infecção pelo HIV, se o tratamento 
nao foi seguido como deveria, ou se a cepa de H. ducrey causa- 
dora da infecção é resistente ao antimicrobiano utilizado.! O 
parceiro sexual deve ser tratado se teve contato sexual nos 10 
dias que precederam os sintomas. 


Linfogranuloma venéreo 

Infecção causada por três sorotipos específicos de Chlamydia 
trachomatis (L1, L2 e L3), uma bactéria Gram-negativa intrace- 
lular obrigatória, que apresenta um período de incubação de 2 
a 4 semanas. Antigenos (polissacarídios) localizados na pare- 
de celular bacteriana é que desencadeiam a resposta imune no 
organismo infectado. Causa 40% das uretrites não gonocóci- 
cas em homens e, em mulheres, causa cervicite mucopurulen- 
ta e piúria estéril. Os casos pediátricos de infecção por essa 
bactéria são constituídos por doença perinatal (transmitidas 
pela mae infectada), que podem demorar a se manifestar clini- 
camente até por 3 anos. Doença caracterizada por lesões ulce- 
rosas (vaginais, anais ou faringeanas), com linfadenopatia in- 
guinal e/ou femoral, unilateral, em crianças vítimas de abuso 


sexual (em 1 a 17%) ou em adolescentes sexualmente ati- 
VOS, 02:64:66-68 


Transmissão vertical 

A infecção na gestante tem ocorrido em 7 a 12% das grávidas 
nos Estados Unidos, e os estudos têm mostrado um significa- 
tivo aumento da prematuridade, baixo peso ao nascer e morte 
perinatal nesses casos.” A infecção neonatal pode se manifes- 
tar como oftalmia (tracoma) em uma incidência que varia de 
acordo com os vários estudos entre 15 e 37% ou como pneu- 
monia em variação de 1 a 16%. A conjuntivite aparece de pou- 
cos dias até 2 semanas após o nascimento, geralmente unila- 
teral. A secreção pode ser mucopurulenta, com edema 
importante da pálpebra e a conjuntiva encontra-se com infu- 
são difusa. Geralmente é precedida por uma descarga nasal e 
por uma vulvovaginite. 


O exame do exsudato não revela células de inclusão, e o uso 
tópico de eritromicina ou tetracicilina tem sido usado na profi- 
laxia dessa infecção em recém-nascidos. O diagnóstico da in- 
fecção ocular pode ser feito por cultura tissular e pesquisa de 
anticorpos (fluorescência direta ou ELISA).“ Outro tipo de 
infecções mucosas tem sido descrito em crianças que nasce- 
ram de gestantes contaminadas: adenopatia periauricular, oti- 
te média, laringite, rinofaringite e pneumonia. Elas podem 
aparecer tardiamente nos RN tratados de oftalmia. A pneumo- 
nia aparece entre 3 e 11 semanas após o nascimento com tosse 
e sibilos, mas sem febre.:7º Otite média está presente em 
mais de 50% dos casos. O curso arrasta-se por várias semanas 
e pode ser letal. Uma doença pulmonar crônica pode persistir 
após a fase aguda. Estudo clínico tem mostrado que as sindro- 
mes causadas por Pneumocystis, Ureaplasma, Gitomegalovirus 
e Chlamydia sao indistintas.*> 

A lesão genital geralmente passa despercebida e a lesão 
mais característica é a adenite inguinal (bubão), que pode ser 
bilateral, muito frequente no homem; na mulher, a drena- 
gem da genitália interna é feita para os gânglios perirretais.* 
A evolução da infecção sem tratamento é para supuração dos 
gânglios linfáticos. A distribuição da infecção é universal, 
mais frequente em homens que em mulheres. Outras compli- 
cações graves incluem a doença inflamatória pélvica, a pre- 
nhez ectópica e a infertilidade. Retting e Nelson demons- 
traram que 27% das crianças com gonorreia têm infecção 
associada com Chlamydia. É raramente observada em crian- 
ças, mas, na Inglaterra, a doença encontra-se mais em meni- 
nas entre 3 e 12 anos. Pode ocorrer eritema nodoso, artrite, 
leucocitose e elevação da sedimentação das hemácias. Se o 
tratamento não for efetuado precocemente, pode resultar em 
fistulas colorretais decorrentes da proctocolite.!* Os sinais de 
proctite são semelhantes ao do adulto: tenesmo, sangue retal, 
descarga retal purulenta e dor abdominal.®:**°*”? As lesões 
genitais ou colorretais podem desenvolver contaminação 
bacteriana ou pode ser coinfectado com outras DST.º Doen- 
ça extragenital raramente é encontrada em crianças (menin- 
goencefalite, hepatite, rash cutâneo variado, lesões cervicais 
e outras lesões). 


Diagnóstico” 

e O diagnóstico geralmente é laboratorial; 

e fixação de complemento com títulos > 1/64 é compatível com 
infecção; 

e exame bacteriológico por microscopia e cultura (sensibilida- 
de entre 60 e 70%), de material retirado por swabs de urina, 
sêmen, secreção uretral; 

e teste rapido para Trichomonas; 

e teste por imunocromatografia; 

e reação em cadeia da polimerase (Amplicor, da Roche) em 
swabs vaginais e endocervicais e na urina de homens e mulhe- 
res, com sesibilidade de 88 a 97% e especificidade de 98 a 99%. 


Tratamento” 
e Doxiciclina na dose de 100 mg 2 vezes /dia por 21 dias; 
e eritromicina base na dose de 500 mg 4 vezes /dia por 21 dias. 
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Doenças frequentemente transmitidas por 
contato sexual 

Donovanose (granuloma inguinal) 

Apresenta baixa incidência no Brasil, não se relatando infec- 
ção congênita resultante de infecção fetal. E mais frequente na 
Índia, Nova Guiné e em algumas partes da América do Sule da 
África. Causada pela Klebsiella granulomatis,’ um agente 
pleomórfico Gram-negativo intracelular, que cresce em micro- 
colônias que podem ser vistas por coloração por Giemsa e são 
chamadas de corpos Donovan. Apresenta um período de incu- 
bação de 3 a 12 semanas e caracteriza-se por uma ou mais úl- 
ceras genitais que raramente são reconheciveis em crianças e 
podem ou não ser transmitidas sexualmente. Causa uma 
doença ulcerativa lentamente progressiva, geralmente nas re- 
giões genitais. Inicia-se com ulceração de borda plana ou hi- 
pertrófica, bem delimitada, com fundo granuloso, de aspecto 
vermelho vivo e de sangramento fácil. A ulceração evolui lenta 
e progressivamente, podendo se tornar vegetante ou úlcero- 
-vegetante. As lesões podem ser múltiplas, sendo frequente a 
sua configuração em “espelho”, em bordas cutâneas e/ou mu- 
cosas. Há predileção pelas regiões de dobras e região perianal. 
Não há adenite, embora raramente possam se formar pseudo- 
bubões (granulações subcutâneas) na região inguinal, quase 
sempre unilateral. Na mulher, a forma que se assemelha a ele- 
fantiase é observada quando há predomínio de fenômenos 
obstrutivos linfáticos. A localização extragenital é rara e quase 
sempre ocorre a partir de lesões genitais ou nas proximidades 
das lesões primárias. Pode surgir infecção secundária e até 
fistulas. Pode ser seguida de elefantiase do pênis e do escroto 
e retite estenosante. Lesões anais ocorrem em 5 a 10% dos pa- 
cientes + 


Diagnóstico laboratorial 

A identificação dos corpúsculos de Donovan no material obti- 
do por biópsia pode ser feita por meio de exame histopatolósi- 
co, com as colorações pelos métodos de Wright, Giemsa ou 
Leishman." 


Tratamento” 

Deve ser realizado, no mínimo, por 3 semanas ou até a cura 
completa das lesões. A gestante deve ser tratada com azitro- 
micina. 

e Doxiciclina 100 mg, VO, a cada 12 h por, no mínimo, 3 sema- 
nas; há dados que sugerem que o tratamento esteja relaciona- 
do com menor morbidade perinatal.“ Se identificados em RN 
e crianças, possivelmente são originados de contaminação 
perinatal durante a passagem pelo canal do parto. Nesses 
casos, a vagina da RN pode funcionar como reservatório da 
infecção por período de 5 a 6 semanas após o nascimento. 


Diagnóstico laboratorial” 

e Alternativo: azitromicina 1 g VO 1 vez /semana por 3 semanas; 

e ciprofloxacino 750 mg VO 2 vezes /dia por, no mínimo, 3 se- 
manas; 

e eritromicina base 500 mg VO 4 vezes /dia por, no mínimo, 3 
semanas; 
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e trimetoprima-sulfametoxazol (160 mg /800 mg) VO 2 vezes / 
dia por, no mínimo, 3 semanas. 


As sequelas deixadas por destruição tecidual extensa, ou por 
obstrução linfática, podem exigir correção cirúrgica. Em con- 
sequência da baixa infectividade, não é necessário fazer o tra- 
tamento dos parceiros sexuais.” 


Tricomoniase 

É o principal agente das vulvaginites, sendo possíveis casos de 
contaminação não sexual, por meio de toalhas, vibradores ou 
duchas contaminadas, mas a localização genital fala por ativi- 
dade sexual.” Caracteriza-se como uma provável evidência 
de abuso sexual. É causada pelo Trichomonas vaginalis, um 
protozoário flagelar oval ou fusiforme, com período de incuba- 
ção de 5 a 28 dias, identificando-se vários fatores de virulência 
bacteriana como aderência, fatores independentes de contato, 
hemolisina e aquisição de macromoléculas do hospedeiro. 

Ocorrem em população sexualmente ativa, crianças abusa- 

das sexualmente e em vítimas da prostituição infantil. Em es- 
tudo realizado em mulheres com leucorreia, 76% mostraram- 
-se infectadas; 38% delas eram menores de 12 anos.” É mais 
sintomática em mulheres (50%) do que em homens (10%). 
Pode aparecer um corrimento caracterizado por secreção ama- 
relada ou esverdeada, copiosa, espumosa, com odor fétido. A 
paciente apresenta disúria, prurido local e dispareunia. 

O homem geralmente é assintomático, podendo apresentar 
uma discreta uretrite acompanhada de prurido, disúria e bala- 
nopostite. Fatores que auxiliam a infecção em mulheres é a as- 
sociacao da flora vaginal com Gardnerella vaginalis, Bacteroi- 
des ou Peptostreptococos. Podem ascender as trompas de 
Falópio e provocar uma doença inflamatória pélvica.*” 


Transmissão vertical 

Tem sido associada com ruptura prematura das membranas, 
prematuridade e baixo peso ao nascer. Não há dados que suge- 
rem que o tratamento esteja relacionado com menor morbida- 
de perinatal.” Se identificados em RN e crianças, possivel- 
mente são originados de contaminação perinatal durante a 
passagem pelo canal de parto.“ Nesses casos, a vagina da RN 
pode funcionar como reservatório da infecção por período de 5 
a 6 semanas após o nascimento. 


Diagnóstico laboratorial” 

e Exame a fresco de esfregaço vaginal ou de secreção uretral e 
esfregaço corado por Papanicolaou ou Giemsa, sensibilidade 
de 60 a 70%; 

e cultura é dificil e dispendiosa, mas é o padrão-ouro do diag- 
nóstico da infecção; 

e métodos sorológicos de identificação de anticorpos fluores- 
centes por técnicas diretas mostram 89% de positividade, 
quando comparados com a cultura e não tem sido desenvolvi- 
dos em crianças.” Atualmente, têm-se desenvolvido dois 
métodos para o diagnóstico da infecção; 

e imunoenzimatico: baseado em detecção de anticorpos mono- 
clonais específicos contra um polipeptídio de superfície de 65 
kDa do T. vaginalis; 


e teste rápido específico não apresenta reação cruzada com ví- 
rus, protozoários, fungos ou ácidos nucleicos humanos;” 

e imunocromatografia; 

e reação em cadeia da polimerase (Amplicor, da Roche). 


Tratamento! 

e Metronidazol 2 g /dia em dose única (15 mg/kg /dia); 

e tinidazol 2 g VO em dose única; 

e alternativo: metronidazol 500 mg 2 vezes/dia por 7 dias. Na 
vagina, coloca-se óvulo ou creme de metronidazol ao deitar, 
por 10 dias. Não deve ser prescrito no primeiro trimestre de 
gravidez por possibilidade de anomalia fetal. 


Na gravidez, a tricomoniase vaginal tem sido associada com 
baixo peso ao nascer, prematuridade, ruptura prematura de 
membranas. Entretanto, o tratamento com metronidazol tem 
sido eficiente para reduzir a morbidade perinatal e deve ser 
realizado com 2 g de metronidazol em dose única e em qual- 
quer estágio da gestação. Múltiplos estudos incluindo meta- 
nálise não demonstraram uma associação entre o seu uso na 
gestação e um efeito teratogênico ou mutagênico no feto. Por 
outro lado, o tinidazol não foi avaliado em grávidas. 

Em caso de doença inflamatória pélvica (DIP), recomenda- 
-se como esquema A cefotetan na dose de 2 g EV, a cada 12 ho- 
ras, ou cefoxitina 2 g EV a cada 6 horas, associada com doxoci- 
clina 100 mg VO ou EV a cada 12 horas por 14 dias. Como 
esquema B pode ser utilizada a clindamicina na dose de 900 
mg EV a cada 8 horas, associada com gentamicina na dose de 
2 mg/kg /dia (dose de ataque), seguida por 1,5 mg/kg/dia a 
cada 8 horas.” Esquema alternativo pode ser realizado com 
ampicilina sulbactam na dose de 3 g, EV a cada 6 h associado 

com doxiciclina na dose de 100 mg, VO a cada 12 h. 


Herpes simples genital 

Infecção recorrente causada em 90% dos casos pelo vírus DNA 
herpes simples tipo 2 (HSV-2) e em 10% dos casos, pelo HSV-1, 
com capacidade para desenvolver infecção persistente, laten- 
te e recorrente. Pelo menos 50 milhões de pessoas nos EUA 
têm infecção genital pelo HSV.” A maioria das infecções é 
transmitida por pessoas que estão assintomáticas, e o período 
de incubação é de 2 a 20 dias. Raramente o primeiro episódio 
de herpes pode ser grave a ponto de exigir hospitalização. > 


Transmissão vertical 

Em gestantes, pode ser encontrada uma infecção primária fa- 
tal que geralmente ocorre no final da gestação.” O diagnosti- 
co clínico não é específico, constituído por múltiplas vesículas 
ou lesões ulcerosas doloridas. Cerca de 30% do primeiro epi- 
sódio é causado por HSV-1, mas a recorrência é mais frequente 
com o HSV-2. As lesões são localizadas na rafe peniana e glan- 
de nos homens; e na vulva, vagina e cérvix, nas mulheres.” 
A infecção em mulheres pode ser acompanhada por cervicite, 
uretrite e cistite com disúria. Muitas vezes, pode ser acompa- 
nhada por febre, linfadenopatia, mialgias e cefaleia. A infec- 
ção genital não é frequente na criança, e sua presença fala por 
abuso sexual. As glicoproteinas de superficie VP-123 (HSV-1) 
e VP-119 (HSV-2) determinam a formação de anticorpos neu- 


tralizantes que não impedem a recorrência da doença. Duran- 
te as infecções recorrentes, 60 a 80% das mulheres excretam o 
vírus sem ter lesões cutâneo-mucosas visíveis, o que aumenta 
o risco de transmissão vertical durante a passagem pelo canal 
do parto em mulheres soropositivas.’*”* Isso foi demonstrado 
em estudo em 140 gestantes com diagnóstico citológico de 
HSV genital, em que apenas 36% tinham lesão reconhecida ou 
passada.” Recomenda-se a utilização de técnicas mais sensi- 
veis de detecção viral como a reação em cadeia da polimerase. 
Outros fatores de risco em gestantes são as histórias prévias de 
HSV, a presença de sinais e sintomas durante a gravidez, a pre- 
sença de parceiro sexual portador de HSV e lesões ativas no 
momento do nascimento da criança.” 

A transmissão vertical depende da fase da infecção mater- 
na e é maior no período perinatal. Varia de 33 a 50% nos casos 
agudos, de 3 a 5% nos casos recorrentes e menos de 3% nas le- 
sões assintomáticas.” Estudo antiviral colaborativo indica 
que 4% dos casos de herpes no neonato são congênitos, 86% 
são perinatais e 10% são pós-natais.”” A infecção primária da 
gestante ocorre na cérvix uterina e apresenta grande quanti- 
dade de excreção viral local durante 2 a 3 semanas, e a sorolo- 
gia pode ser negativa. Nos casos de recorrência, o local de apa- 
recimento das lesões é nos lábios vaginais, a quantidade viral 
excretada é pequena, e o tempo de excreção é de apenas 2 a 5 
dias. 

A infecção congênita é rara, grave e pode ocasionar prema- 
turidade e quando ocorre no início da gestação pode provocar 
aborto. A triade desse tipo de infecção é caracterizada por ve- 
sículas cutâneas, escaras de cicatrização, alterações oculares e 
micro /hidrocefalia. Entre os neonatos com infecção congêni- 
ta, 1/3 apresenta sinais de envolvimento do SNC ao nascer 
(dano cerebral difuso, microcefalia, displasia retiniana e cata- 
rata) e 60% dos sintomáticos apresentam irritabilidade, fonta- 
nela abaulada, convulsões localizadas ou generalizadas, para- 
lisia flácida ou espástica, opistótono, rigidez de descerebração 
e coma. As lesões vesiculares de pele estão presentes em qua- 
se todos os afetados desde o nascimento, ou após poucos dias. 
A forma clínica assintomatica é rara, e a infecção pelo HSV-1 é 
mais grave do que a causada pelo vírus HSV-2, mas o dano 
neurológico é mais frequente pelo HSV-2. A transmissão pe- 
rinatal pode se tornar sintomática na primeira semana de vida 
e apresenta três tipos de manifestações clínicas: lesões em 
pele (vesiculares) e olhos (ceratoconjuntivite, retinocoroidite, 
úlcera de córnea, catarata e atrofia óptica), em que 30 a 50% 
dos pacientes com lesões limitadas a pele e olhos podem dis- 
seminar a infecção para o SNC; forma neurológica localizada 
(geralmente ocorrem após 2 semanas de vida, com letargia, ir- 
ritabilidade, convulsões de difícil controle, crises de apneia e 
febre alta e lesões mucocutâneas em metade dos casos); e for- 
ma disseminada. Os neonatos com infecção generalizada con- 
gênita com ou sem comprometimento do SNC têm altas taxas 
de mortalidade (70 a 80%). Já nos acometidos com meni- 
goencefalite localizada, a mortalidade é menor (30 a 40%). O 
diagnóstico deve ser feito com exame de liquor para identifica- 
ção da meningoencefalite de preferência com identificação do 
agente por reação em cadeia da polimerase. A sorologia pode 
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ser realizada, mas a IgM não é detectada no soro por mais de 2 
semanas.» 

A sua profilaxia deve ser feita com parto cesáreo em mulhe- 
res com lesões ativas no momento do parto, além de uma ob- 
servação rigorosa do bebê até por 6 semanas após o nascimen- 
to.” Outra forma de prevenção na grávida que não refere lesão 
anterior de HSV é evitar contato sexual com portador do vírus, 
principalmente no final da gestação. O vírus tipo 1 causa mais 
lesões em mucosas, olhos, cérebro (encefalite), e é de trans- 
missão não venérea. O vírus tipo 2 é associado com transmis- 
são venérea. No entanto, atualmente, 8 a 50% das lesões geni- 
tais são causadas pelo HSV-1, refletindo um aumento de 
práticas sexuais orais. 

Em crianças, a infecção herpética mais frequente é a forma 
oral ou perioral, entre 1 e 5 anos de idade. Inicia-se como gen- 
givoestomatite, podendo recorrer em pacientes imunodepri- 
midos. Aparecem inúmeras ulcerações em toda a boca, gengi- 
vas, língua e palato. São lesões friáveis e de fácil sangramento 
que, muitas vezes, podem ser acompanhadas de adenomega- 
lia cervical ou submentoniana. 


Diagnóstico laboratorial” 

e Cultura e isolamento viral de vesículas de pele e mucosas. 
Tem baixa sensibilidade, podendo ser falso-negativa, princi- 
palmente na recorrência da lesão; 

e reação em cadeia da polimerase em LCR é o método de esco- 
lha para diagnóstico de infecção do SNC; 

e imunofluorescéncia (IgG e IgM): a identificação de glicopro- 
teina Gl (HSV-1) e glicoproteína G2 (HSV-2) por meio de tes- 
tes sorológicos estão disponíveis des de 1999, mas nao distin- 
gue a infecção antiga pelo HSV-1 ou HSV-2; 

e ELISA contra glicoproteína G1 (HSV-1) e G2 (HSV-2) sensibili- 
dade de 80 a 90%. A IgM pode ser detectada nas recaidas da 
infecção herpética; 

e immunoblot IgG. 


A sensibilidade desses testes varia de 80 a 98% e a especifici- 
dade é > 96%." Resultados falso-positivos podem ocorrer, es- 
pecialmente em pacientes com baixo nivel de infecção pelo 
HSV. Deve-se, nesses casos, fazer o immunobloting. 


Tratamento” 

1. Primoinfecção herpética: o tratamento encurta o período de 
duração da infecção e da recorrência e pode ser extendido 
além de 10 dias quando não houver cura do processo infeccio- 
so. Em RN com doença generalizada ou do SNC deve-se usar 
o aciclovir por via EV durante 21 dias, e, quando a doença for 
limitada a pele e as mucosas, o tratamento limita-se a 14 dias. 
Em grávida com grave recorrência ou com primoinfecção po- 
de-se usar o aciclovir por via EV. O uso do aciclovir no final da 
gravidez parece que reduz a indicação de parto cesárea em 
mulheres que têm herpes recorrente, por diminuir a possibili- 
dade de recorrência no momento do parto:” 

e aciclovir 400 mg (20 mg/kg /dia) VO 3 vezes /dia por 7 a 
10 dias; 
e aciclovir 200 mg VO 5 vezes /dia por 7 a 10 dias; 
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e fanciclovir 250 mg VO 3 vezes /dia por 7 a 10 dias; 
e valaciclovir 1 g VO 2 vezes /dia por 7 a 10 dias. 


No caso de prevenção da infecção herpética em função de 

múltiplos parceiros sexuais, é recomendado é o aciclovir 

(400 mg VO 2 vezes/dia); fanciclovir (250 mg 2 vezes /dia); 

ou valaciclovir (1 g VO 1 vez/dia). 

2. Episódios muito frequentes de HSV recorrente: pode-se utili- 
zar terapia antiviral supressiva para reduzir a frequência das 
recorrências devendo ser usada por um longo periodo:” 

e aciclovir 400 mg VO 2 vezes /dia (por 6 anos); 
e fanciclovir 250 mg 2 vezes /dia (por 1 ano); 

e valaciclovir 500 mg 1 vez/dia (por 1 ano); 

e valaciclovir 1 g/dia (por 1 ano). 

3. HSV recorrente, mas esporadico (para reduzir o tempo de du- 

ração e intensidade do processo infeccioso): 
e aciclovir 400 mg VO 3 vezes /dia por 5 dias; 
e aciclovir 800 mg VO 2 vezes /dia por 5 dias; 
e aciclovir 800 mg VO 3 vezes /dia por 2 dias.; 
e fanciclovir 125 mg 2 vezes /dia por 5 dias; 
e fanciclovir 250 mg VO 2 vezes /dia por 2 dias; 
e  fanciclovir 500 mg 1 vez/dia por 2 dias; 
e fanciclovir 1.000 mg VO 2 vezes /dia por 1 dia. 


Candidiase genital 

Infecção causada pela Candida albicans, fungo oportunista 
que geralmente infecta mulheres em uso de anticoncepcio- 
nais orais, durante a gravidez ou após o uso de antimicrobia- 
nos. As manifestações clínicas são de prurido vulvar e corri- 
mento vaginal de coloração branco leitosa, podendo haver 
queimação durante o coito. Lesões papuloeritematosas po- 
dem estar presentes na região perineal. No homem, ocorrem 
eritema e edema difuso da glande e do prepúcio com formação 
de papulovesiculas, erosões e placas esbranquiçadas aderen- 
tes, acompanhadas de prurido e queimação local.!>” 


Diagnóstico laboratorial 

e Exame micológico direto em esfregaco a fresco e corado pelo 
Giemsa; 

e cultura em meio de Sabouraud dextrose; 

e testes laboratoriais não sao eficientes para detectar a infecção. 


Tratamento?” 
1. Local: 

e butoconazol creme a 2% 5 g intravaginal por 3 dias ou em 
dose única; 

e clotrimazol creme vaginal a 1% 5 g por 7 a 14 dias; ou table- 
tes de clotrimazol (100 mg) por 7 dias; ou clotrimazol 100 
mg tabletes vaginais 2 vezes /dia por 3 dias; 

e miconazol creme a 2% 5 g por 7 dias intravaginal ou óvulo 
de 200 mg via vaginal, à noite, ao deitar-se, por três dias; 
supositório vaginal de 100 mg/dia por 3 dias; ou supositó- 
rio vaginal de 200 mg/dia por 7 dias; ou supositório vagi- 
nal de 1.200 mg em dose única; 

e nistatina 100.000 unid (tablete vaginal) /dia por 14 dias; 

e terconazol creme vaginal a 0,4% por 7 dias; 


e terconazol creme vaginal a 0,8% por 3 dias; 

e terconazol supositorio vaginal de 80 mg por 3 dias; 

e fluconazol tablete oral de 150 mg em dose única. Nos casos 
de candidiase muito intensa, usar duas doses com interva- 
lo de 3 dias e na candidíase recorrente, o fluconazol deve 
ser usado em três doses a cada 3 dias. 

2. Sistêmico: deve ser feito somente nos casos recorrentes ou de 
dificil controle, devendo ser investigada uma causa sistêmica 
predisponente: 

e itraconazol na dose de 200 mg a cada 12 horas (duas do- 
ses); 

e fluconazol 150 mg VO em dose única; 

e cetoconazol na dose de 200 mg, 2 vezes /dia por 5 dias as- 
sociado com aplicação vaginal de miconazol por 7 a 14 dias. 
Apresenta indice de cura de 90%.*”” 


Hepatite B 

O vírus da hepatite B é o mais comum entre os vírus das hepa- 
tites, que causam infecções crônicas no fígado de humanos e 
representa um grave problema de saúde pública. De acordo 
com a OMS, existem cerca de 5 milhões de casos /ano de in- 
fecção aguda pelo vírus B. A hepatite crônica causada pelo 
HVB pode evoluir para cirrose e óbito por insuficiência hepáti- 
ca, sendo a maior causa de hepatocarcinoma (HCC) no mun- 
do. É responsável por 60 a 80% dos casos de HCC, que está en- 
tre as três maiores causas de morte na África, Ásia e regiões 
banhadas pelo oceano Pacifico.” 

A sua prevalência é muito variável, dependendo da região 
geográfica considerada. Aceita-se, contudo, que mais de um 
bilhão de pessoas tenham sido infectadas pelo vírus, mais de 
350 milhões sejam portadores crônicos e mais de cinco mi- 
lhões de casos agudos ocorram a cada ano, com mais de dois 
milhões de mortos //ano. No Brasil, a frequência é baixa na re- 
giao Sul (< 2%), intermediária nas regiões Norte e região Cen- 
tro-Oeste (entre 2 e 7%) e elevada na região da Amazônia Oci- 
dental (> 7%). Nas áreas de baixa endemicidade da hepatite B, 
a infecção neonatal e na infância é mais rara. Contudo, exis- 
tem grupos de alto risco (usuários de drogas injetáveis, ho- 
mossexuais masculinos, profissionais da área de saúde, pa- 
cientes de hemodiálise ou sujeitos a tratamento clínico com 
hemoderivados). A infecção é muito mais grave nas crianças 
do que nos adultos: a chance de se tornar portador crônico da 
infecção é de 85 a 90% nos recém-nascidos, 50% nos lacten- 
tes, 20% nos escolares, contra os 2 a 10% nos adultos. A trans- 
missão vertical ocorre com diferentes taxas nas várias regiões 
geográficas: 73% no Japão, 40% na Tailândia, 8,3% nos EUA, 
14% na Inglaterra e nenhum caso na Dinamarca. 

O virus pertence ao grupo dos Hepadnaviridae e infecta hu- 
manos e algumas espécies de animais (patos, esquilos e mar- 
motas). Possui uma fita de DNA parcialmente dupla, envelo- 
pe externo constituído por lipoproteínas e nucleocapsídeo 
interno ou core, que contém o genoma viral; possuem também 
uma polimerase com atividade de transcriptase reversa, que 
promove a replicação viral. Além disso, produzem maciça- 
mente proteínas virais do envelope e apresentam tropismo re- 
lativo pelo figado. Foram identificados quatro subtipos soroló- 


gicos. Todos possuem um determinante maior e dois outros 
determinantes sorológicos independentes (d /y e w/1). Dessa 
maneira, os subtipos maiores do HVB sao adw, ayw, adr e ayr. 
Todas essas variantes antigênicas são decorrentes dos poli- 
morfismos na sequência do gene de superficie(s), e a infecção 
com um subtipo confere proteção cruzada contra os outros 
subtipos.” O HVB pode ser classificado em vários genótipos 
(A-G), com base na divergência da sequência de nucleotídeos 
da proteína de superfície. E foram descritas diferenças geográ- 
ficas na distribuição desses genótipos, em que A e D predomi- 
nam na Europa; B e C na Ásia e D no Oriente Médio. Seu geno- 
ma é constituído por quatro genes: s, c, p e x. Esses genes 
regulam a sequência de produção de proteínas virais no ciclo 
replicativo do vírus. O gene s e sua fração pré-s induzem a pro- 
dução de três proteínas da camada externa não infecciosa. Es- 
sas proteinas constituem o antígeno de superficie da hepatite 
B (HBsAg), que representa o envelope viral e se encontra em 
elevadas concentrações no sangue e nas secreções fluidas dos 
infectados e em menor concentração no sêmen e saliva." 

O gene c é responsável por proteinas do nucleocapsídeo, re- 
lacionados com a sua infectividade (HBcAg) e junto com o 
gene pré-c, o gene c codifica a proteina precursora do antígeno 
e (HBeAg), o qual é encontrado no tecido hepático e excepcio- 
nalmente no soro, quando há replicação viral. O gene p está re- 
lacionado à atividade da DNA-polimerase do vírus B, impor- 
tante enzima (transcriptase reversa), localizada no cone viral, 
relacionada ao processo de replicação viral. O DNA do vírus B 
também está localizado na parte central do vírus (core), mas 
pode ser encontrado no hepatócito ou no sangue circulante. O 
DNA do vírus B é o marcador disponível que melhor reflete a 
replicação viral. O gene x especifica a proteina x, que parece 
participar da regulação da expressão do virus B, estimula a 
transcrição e a replicação virais. Pode ser encontrado em to- 
dos os líquidos orgânicos, estando em elevada concentração 
nos pacientes agudamente infectados e nos portadores.” 

A maior ou menor lesão hepática está relacionada a carga 
viral, a intensidade da replicação do virus da hepatite B (HVB) 
e, muito diretamente, ao tipo de resposta imunológica do hos- 
pedeiro. Esta será responsável não só pela eliminação do HVB 
como pela lesão da célula hepática e pode ser identificada no 
sangue por anticorpos contra os antígenos virais, o anti- 
HBsAg, anti-HB-cAg e o anti- HBeAg. Embora o grau de infec- 
tividade esteja relacionado a presença do HBeAg, qualquer 
pessoa com HBsAg positivo é considerada como potencial- 
mente contaminante. Por outro lado, aceita-se que quanto 
mais ativa a resposta do hospedeiro, maior será a agressão ao 
hepatócito, e o risco de hepatite fulminante poderá ser de 
1:100 a 1:1.000 casos.!>""8º 

O HVB é eficazmente transmitido por exposição percuta- 
nea ou mucosa com fluidos corporais contaminados. Causa 
uma infecção hepática com ampla variedade de manifesta- 
ções clínicas, desde assintomática a hepatite fulminante, que 
ocorre em 1% dos adultos.” Pode determinar uma viremia 
transitória ou crônica, e essa cronificação é inversamente pro- 
porcional a idade (quanto mais jovem, mas provável a evolu- 
ção para cronicidade). A taxa de letalidade dos pacientes hos- 
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pitalizados é de 0,8 a 2%, podendo aumentar nos maiores de 
40 anos ou portadores da hepatite pelo virus D.!553788 Entre 
os infectados, o risco de morrer prematuramente por cirrose 
ou hepatocarcinoma é 15 a 25%. O intervalo de tempo para o 
desenvolvimento da cirrose é muito variável, de alguns meses 
até 2 a 30 anos, e para o aparecimento do hepatocarcinoma, 
essa taxa é de 20 a 25% para homens e 5 a 10% para as mulhe- 
res. O período de incubação é variável de 45 a 160 dias.’**° 
Acredita-se estar relacionado ao tamanho do inóculo (quanto 
menor o período de incubação, maior o tamanho do inóculo). 


Sinais clínicos 
O aparecimento de sinais sugestivos de doença do soro duran- 
te o período prodrômico constitui-se em achado clínico relati- 
vamente comum. A hepatite aguda pode ser definida como 
doença necroinflamatória difusa do parênquima hepático, 
com duração inferior a 6 meses e hepatite crônica, como 
reação inflamatória do figado, que ultrapassa 6 meses. Nos 
estágios mais avançados, formam-se nódulos regenerativos 
associados com septos conjuntivos e desorganização paren- 
quimatosa, caracterizando-se a presença de cirrose. As mani- 
festações clínicas variam de ausentes (70%), formas evoluti- 
vas para cronicidade (1 a 8%) até formas que evoluem 
rapidamente para a morte. Pode aparecer ou não a icterícia, 
que evolui em três etapas: uma fase prodrômica anictérica (7 a 
20 dias), caracterizada por anorexia, náuseas, vômitos, mial- 
gias e hepatomegalia; seguida por icterícia colúrica (coloração 
amarelada da pele e fezes acólicas) e, finalmente pela conva- 
lescença, na qual desaparecem os sinais clínicos. Em cerca de 
80% dos pacientes não se detecta o HBsAg no soro em um 
prazo de 3 meses. A persistência desse marcador por mais de 6 
meses identifica o estado de portador. O anti-HBc IgM é pre- 
coce e pode persistir por 3 a 6 meses, podendo, em alguns ca- 
sos (10%), permanecer por períodos superiores a 1 ano.!™ 8-80 

O anti-HBc IgG é mais tardio e apresenta redução dos seus 
níveis com o passar do tempo, mas continua presente na cor- 
rente sanguínea do indivíduo, conferindo imunidade a rein- 
fecções. 


Transmissão vertical 

No caso de infecção aguda na mae, 50% das crianças podem 
se tornar infectadas quando a infecção ocorre no terceiro tri- 
mestre de gravidez. E 25 a 50% tornam-se portadores do vírus 
nos primeiros 5 anos da infecção. A transmissão vertical 
pode ocorrer por via transplacentária, perinatal (durante o 
processo de nascimento) e, principalmente, no período pós- 
-parto, e pode ser evitada por meio de profilaxia vacinal. 

A infecção do produto concepcional pela mae infectada de 
forma crônica pelo HVB acontece quando as mães são porta- 
doras crônicas do vírus (HBsAg positivas), sendo maior nos ca- 
sos com replicação viral (HBeAg positivas), quando o risco de 
transmissão vertical é de 70 a 90%, mas se a mãe é positiva so- 
mente para HBsAg, 20% dos seus filhos tornam-se infectados. 
Admite-se que a contaminação das crianças ocorra em 20% 
dos casos entre O e 4 anos, 40% entre 5 e 9 anos; e mais de 80% 
para os maiores de 20 anos.” A maior gravidade da infecção na 
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criança faz com que a sorologia para o diagnóstico de hepatite 
B tenha que ser usada de rotina durante o atendimento pré-na- 
tal. Contudo, como em gestantes a sorologia para hepatite B 
pode ser falso-negativa em 1/3 das grávidas, a sorologia reali- 
zada no pré-natal fica falha para identificação das mulheres 
portadoras crônicas do HVB e, por isso, aconselha-se que a 
conduta profilática de vacinação precoce nas primeiras 12 ho- 
ras de vida seja universal.’**° Por outro lado, o procedimento 
diagnóstico mais importante para o diagnóstico da infecção vi- 
ral no caso de transmissão vertical é a detecção do DNA viral. 


Diagnóstico laboratorial 

e Transaminases aumentadas: maior em 1a 2 semanas antes do 
início dos sintomas. Os seus valores séricos ultrapassam 10 a 
20 vezes os valores normais, sem que haja paralelismo entre 
gravidade da doença e intensidade dos níveis enzimáticos. 
Voltam a seus valores normais em 8 a 12 semanas; 

e marcadores virais: HBsAg - antígeno de superficie do vírus B 
da hepatite, encontrado no portador; HBeAg - antígeno que 
indica replicação viral, indica elevado potencial de contágio, 
encontrado no portador com doença em atividade; DNA-HVB 

— indica a presença de infectividade; anti-HBs - imune à hepa- 
tite; anti-HBe - convalescença; anti-HBc IgM - em títulos al- 
tos significa hepatite aguda e em títulos baixos, hepatite cro- 
nica; anti-HBc IgG com HBsAg negativo significa exposição 
anterior, e com HBsAg positivo significa hepatite cronica;’* °° 

e western blot; 

e reação em cadeia da polimerase para identificarem a possibi- 
lidade de replicacao viral em baixa intensidade. 


O HBsAg, anti-HBs e o anti-HBc são utilizados simultanea- 
mente para diagnóstico e prognóstico. O DNA viral pode per- 
sistir no soro ou nos linfócitos periféricos por vários anos (até 
5 anos). A persistência do DNA-HVB e do HBeAg por mais de 
6 meses indica cronicidade da infecção. São raros os pacientes 
que podem entrar em remissão espontânea, observando-se a 
negativação do antígeno e do DNA viral." 
Interpretação dos resultados sorológicos:!5'880 
e HBsAg (-); HBeAg (-); Anti-HBe (-); Anti-HBc total (-); Anti- 
-HBc IgM (-); Anti-HBs (-) ausência de infecção; 
e HBsAg (+); HBeAg (-); Anti-HBe (-); Anti HBc total (-); Anti- 
-HBc IgM (-); Anti-HBs (-) infeccao aguda precoce ou altera- 
ção transitória após vacinação; 
e HBsAg (+); HBeAg (+); Anti-HBe (-); Anti HBc total (+); Anti- 
-HBc IgM (+); AntiHBs (-) infeccao aguda; 
e HBsAg (-); HBeAg (-); AntiHBe (+); Anti-HBc total (+); Anti- 
-HBc IgM (+); Anti-HBs (-) infeccao aguda em resolucao; 
e HBsAg (-); HBeAg (-); Anti-HBe (-); Anti-HBc total (+); Anti- 
-HBc IgM (—); Anti-HBs (+) infecção passada e imunidade; 
e HBsAg (+); HBeAg (+); AntiHBe (-); Anti-HBc total (+), Anti- 
-HBc IgM (-), Anti-HBs (-) infecção crônica ativa; 
e HBsAg (-); HBeAg (-); Anti-HBe (-); Anti-HBc total (+); Anti- 
-HBc IgM (-); Anti-HBs (-) falso-positivo ou transferência pas- 
sive de anticorpos maternos; 
e HBsAg (-); HBeAg (-); Anti-HBe (-); Anti-HBc total (-); Anti- 
-HBc IgM (-); Anti-HBs (+) imunidade conferida por vacina se 


os titulos estiverem maiores de 10 mlU/mL ou imunidade 
conferida por uso de imunoglobulina específica anti- HVB; 


e HBsAg (+); HbeAg (-); Anti-HBe (+); Anti-HBc total (+); An- 


ti-HBc IgM (-); Anti-HBs (-) portador com baixo risco de 
transmissao. 


Tratamento 

Muitas drogas têm sido usadas para o tratamento da hepatite 
crônica, o interferon-alfa, com 40% de resposta terapêutica 
em adultos e mais recentemente novos antivirais. Em crian- 
ças, estudo de metanálise envolvendo 240 pacientes, mostrou 
que o medicamento é relativamente bem tolerado, que o desa- 
parecimento do vírus da corrente sanguínea ocorreu em 35% 
dos pacientes tratados e que o tratamento prolongado (maior 
de 6 meses) tem eficácia melhor do que o de curta duração." 


Profilaxia 

A vacina contra o HVB deve ser usada de rotina desde as pri- 
meiras horas de vida (até o terceiro dia do nascimento), admi- 
nistrada em três doses (ao nascer, com 30 dias e aos 6 meses 
de vida), ou quatro doses em prematuros (ao nascer, com 30 
dias, com 60 dias e aos 6 meses), para evitar a transmissão 
vertical. Nas crianças que nascem de mães portadoras do HVB, 
deve ser usada associada com gamaglobulina humana hiperi- 
mune contra o virus B na dose de 0,06 mL/kg via IM.!5880 

A vacina é produzida por técnica de DNA recombinante, 
produzido por cultura em células de levedura (Saccharomyces 
cerevisiae), purificado, geneticamente manipulado (onde se 
insere o gene responsável pela sintese do HBsAg) e adsorvido 
em hidróxido de alumínio e não contém timerosal. Contém 20 
mcg /mL de antígeno e os níveis de anticorpos protetores deve 
ser > 10 UI/L. Disponível desde 1982 e é a primeira vacina con- 
tra um importante câncer humano (hepatocarcinoma). 

Até os 19 anos é utilizada na dose infantil (metade da dose 
do adulto). Pode ser usada antes da exposição ou pós-exposi- 
ção, associada com imunoglobulina específica contra o HVB 
(HBIG). A associação da vacina e da HBIG na profilaxia da 
transmissão vertical atinge 85 a 95% de proteção. 

Deve-se, também, realizar teste anti-HBsAg entre 9 e 15 
meses de vida, para avaliar o efeito da profilaxia.**º No entan- 
to, em 5 a 15% das crianças vacinadas, a concentração de anti- 
corpos protetores anti-HBs cai após 5 a 15 anos da vacinação, e 
em 7 a 50% dos adultos cai 30 a 60% após 5 anos. A vacina in- 
duz resposta imune celular e, portanto, imunidade memória. 

Deve ser aplicada também a profissionais da área da saúde; 
a adolescentes e adultos sexualmente ativos, a profissionais 
do sexo; a drogaditos e em todas as pessoas de risco para a in- 
fecção pelo HVB. Está disponível na Rede Pública de Saúde no 
Brasil, para pessoas menores de 24 anos de idade. 


Condiloma acuminado (HPV) 

O papilomavírus humano (HPV) acomete milhões de indivi- 
duos nos cinco continentes, entre homens, mulheres e crian- 
ças. São responsáveis por uma grande variedade de moléstias, 
desde lesões cutâneas benignas, como as verrugas comuns, 
até doenças graves e neoplasias, como a papilomatose respira- 


tória juvenil e o carcinoma de colo uterino.” É um vírus DNA 
da família Papillomaviridae, gênero Papillomavirus, composto 
por um capsídeo formado por proteínas estruturais - Ll 
(maior) e L2 (menor) - e por um genoma a base de DNA circu- 
lar de dupla fita. Existem mais de 200 variedades de genótipos. 
Exclusivo dos seres humanos, cada tipo de HPV tem como 
alvo preferencial a pele ou a mucosa. A infecção pelo papilo- 
mavirus humano induz a proliferação das células epiteliais, 
produzindo um tumor autolimitado, o papiloma ou verruga. 
Outra característica é a capacidade de persistência do genoma 
viral em estado latente em células aparentemente normais. 
Esse fato provavelmente contribui para a recorrência dos papi- 
lomas, mesmo após tratamento adequado e períodos prolon- 
gados sem doença. A persistência da infecção pelo HPV é um 
dos fatores implicados no desenvolvimento de displasias e 
neoplasias epiteliais, notadamente da cérvice uterina.” Os ti- 
pos de HPV de pele e de mucosa são classificados quanto ao 
seu poder oncogênico em de alto risco (16, 18, 33 e 35) e de bai- 
xo risco (6 e 11). Já foram identificados mais de 50 subtipos do 
vírus com afinidade pela mucosa genital; 15 dos quais de alto 
risco para o surgimento de lesões intraepiteliais pré-cancero- 
sas ou de câncer cervical. 


Epidemiologia 

Pode ser transmitido pelas vias sexual, horizontal e vertical. A 
via sexual é a mais frequente. O vírus penetra na pele e muco- 
sa através de microlacerações, principalmente na região ano- 
genital, e na cavidade orofaringea. A transmissão horizontal 
por utensílios sanitários e fômites também é relatada. A 
transmissão vertical pode ocorrer antes, durante ou após o 
parto, mesmo por via cesariana. É pouco provável que o vírus 
seja transmitido pelo aleitamento materno, já que não pro- 
duz viremia. A confirmação da aquisição do HPV por via ver- 
tical aconteceu na década de 1980, pela detecção de DNA vi- 
ral na secreção respiratória de recém-nascidos de mães 
DNA-positivas, embora a papilomatose respiratória juvenil 
(PRJ), uma doença associada ao HPV, tenha sido descrita 
cerca de 30 anos antes. Estima-se que a incidência de PRJ, 
caracterizada pelo surgimento recorrente de papilomas na la- 
ringe de recém-nascidos e lactentes, gire em torno de 1/80 a 
1/2.000 parturientes portadoras de HPV.” O período de incu- 
bação do HPV varia de 3 semanas a 8 meses. A resposta imu- 
ne, que em geral se inicia após 3 meses, pode controlar a re- 
plicação do vírus provocando a remissão da infecção, ou 
permitir a progressão para a fase de expressão viral ativa por 
meio da atividade das oncoproteinas. Na fase tardia da infec- 
ção (após 9 meses), o indivíduo pode permanecer em remis- 
são como portador assintomático, porém transmitindo o vi- 
rus, ou desenvolver doença ativa. Na PRJ, o período de 
incubação pode se estender por 5 anos ou mais, e no câncer 
cervical, por mais de 10 anos. Na maioria dos países em de- 
senvolvimento, o câncer cervical representa uma das princi- 
pais causas de morte em mulheres. A cada ano, em todo o 
mundo, aproximadamente 470 mil novos casos dessa neo- 
plasia são diagnosticados, e estima-se que o HPV esteja rela- 
cionado diretamente a 190 mil mortes anuais. Os custos so- 


DOENÇAS SEXUALMENTE TRANSMISSÍVEIS « 1021 


ciais e econômicos de doenças do trato genital relacionadas 
ao virus são enormes. No Brasil ainda não existem dados es- 
tatísticos suficientes que comprovem o aumento ou declínio 
da incidência da infecção pelo HPV. Estima-se que cerca de 
10 a 20% da população adulta sexualmente ativa seja porta- 
dora de infecção do trato genital pelo HPV, com pico de pre- 
valência em torno dos 20 anos de idade. Crianças e mulheres 
pós-menopausa também podem ser acometidas. A presença 
de lesões associadas ao vírus em região genital de crianças le- 
vanta a suspeita de abuso sexual. O emprego de técnicas de 
biologia molecular tem demonstrado que 30 a 50% das mu- 
lheres jovens apresentam infecção genital pelo HPV e que 
essa proporção decresce com o progredir da idade. A persis- 
tência da infecção por tipos oncogênicos pode contribuir para 
o desenvolvimento de neoplasia cervical, em conjunto com 
outros fatores, entre eles localização da infecção, estado imu- 
nológico do paciente, fatores ambientais diversos, cofatores 
infecciosos e tipo de epitélio acometido.” 


Quadro clinico 

A doença pode apresentar-se nas formas assintomática, sub- 
clínica e clínica. As lesões variam desde verrugas benignas, ra- 
ramente notadas, até lesões recorrentes ou progressivas resis- 
tentes ao tratamento, além de câncer invasivo. As verrugas 
cutâneas são achados raros em crianças menores de 5 anos de 
idade, mas são relativamente comuns em escolares, adoles- 
centes e adultos jovens. Até 10% das crianças em idade escolar 
e até 50% da população geral apresentam verrugas em algum 
momento da vida e em diferentes partes do corpo (mãos, pés, 
pele e mucosa genital). Na maioria das vezes, as verrugas re- 
gridem espontaneamente em 2 anos, provavelmente em con- 
sequência da resposta imune celular. Entre as formas clínicas 
do trato genital, as manifestações cutâneas mais frequentes 
são as verrugas acuminadas, papulosas e planas. Podem surgir 
1 ou 2 meses após a relação sexual. A maioria dos estudos epi- 
demiológicos sugere que a infecção do trato genital pelo HPV 
seja consequência do contato sexual e que a idade e o número 
de parceiros sexuais sejam fatores de risco independentes 
para a infecção. Estudos epidemiológicos sugerem que a infec- 
cao pelo HPV é a doença sexualmente transmissível mais fre- 
quente entre as adolescentes.” 


Transmissão vertical 

Os tipos genitais do HPV, incluindo os genótipos de alto risco 6 
e 11, podem ser transmitidos da mae para o filho. A infecção da 
mucosa oral parece ser um evento comum tanto em adultos 
quanto em criancas.”” As consequências da infecção da mu- 
cosa oral pelo HPV genital variam desde a infecção assintomá- 
tica a uma série de lesões orais, respiratórias e oculares, in- 
cluindo leucoplasia, líquen plano, papilomas orais, carcinoma 
de células escamosas de língua, carcinoma verrucoso de larin- 
ge, lesões displásicas e malignas da conjuntiva ocular e da cór- 
nea e a PRJ. Nas mulheres, as lesões do trato genital costu- 
mam se localizar no introito vaginal, pequenos e grandes 
lábios, clitóris, vagina e cérvice. No homem, desenvolvem-se 
na glande, sulco coronal, frênulo e prepúcio. É muito frequen- 
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te a localização na uretra masculina (15 a 20%), enquanto a 
região perianal pode ser acometida em ambos os sexos. Mani- 
festam-se como sangramentos, ardência, prurido e dispareu- 
nia. No sexo masculino, o HPV também está associado a le- 
soes escamosas intraepiteliais e tumores anais. Lesões na 
região anogenital de crianças em geral estão relacionadas a 
abuso sexual, porém nas menores de 2 anos a transmissão ver- 
tical pode servir como via de contágio.” 7* 


Diagnóstico laboratorial 

Em geral, o exame clínico é suficiente para estabelecer o diag- 
nóstico. Entretanto, no caso de lesões atípicas ou de pacientes 
imunocomprometidos, ou ainda na suspeita de doença malig- 
na, é necessária a confirmação laboratorial. Para a detecção do 
HPV, os métodos clássicos de diagnóstico viral, como sorolo- 
gias, cultura em células ou microscopia eletrônica sao de difi- 
cil realização. As técnicas moleculares vêm ganhando terreno 
na prática clínica, enquanto os métodos citológicos e histoló- 
gicos tradicionais continuam sendo bastante úteis no diagnós- 
tico das neoplasias associadas ao HPV. O exame colposcópico 
da cérvice e da vulva nas mulheres e do meato uretral, pênis, 
escroto e ânus nos homens auxilia na identificação de lesões 
suspeitas. O branqueamento das lesões com a aplicação de so- 
lução de ácido acético permite a realização de biópsia para 
exame histológico para o diagnóstico definitivo. O exame das 
células cervicais pela coloração de Papanicolaou permite de- 
tectar grande parte das infecções. Seu emprego rotineiro em 
mulheres sexualmente ativas favoreceu a redução da incidên- 
cia de carcinoma de células escamosas da cérvice em todo o 
mundo. Entretanto, não tem a mesma sensibilidade da col- 
poscopia na detecção do câncer cervical. Mulheres portadoras 
de verrugas anogenitais ou com algum tipo de imunodepres- 
são também devem ser submetidas ao exame colposcópico 
para a detecção de lesões subclínicas. As alterações citológicas 
são atualmente classificadas em: (1) lesões intraepiteliais es- 
camosas de baixo grau, que incluem as displasias muito leves 
e a antiga neoplasia intraepitelial cervical (NIC) grau 1; e (2) le- 
sões intraepiteliais de alto grau, que incluem as displasias mo- 
deradas e graves, o carcinoma in situ e as antigas NIC 2 e 3. Te- 
cidos infectados pelo HPV podem se mostrar histologicamente 
normais. A presença do vírus só pode ser detectada por meio 
de métodos moleculares. O exame histológico para a detecção 
de doença associada ao HPV pode ser aperfeiçoado em alguns 
casos pelo uso de técnicas imuno-histoquímicas capazes de 
detectar antígenos do capsídeo do HPV, especialmente nas le- 
soes escamosas intraepiteliais de baixo grau. O mesmo não 
ocorre no caso de lesões de alto grau ou de neoplasias. O DNA 
do HPV pode ser detectado no tecido por dot-blot, slot-blot, 
Southern blot, hibridização in situ e por testes de amplificação 
(reação em cadeia da polimerase) e pode ser identificado na 
maioria das neoplasias, assim como em uma proporção signi- 
ficativa de indivíduos assintomáticos, inclusive de mulheres 
com exame de Papanicolaou normal. O diagnóstico do tipo es- 
pecífico de HPV só é feito com o auxílio de métodos molecula- 


res. Alguns desses métodos estão disponíveis em kits comer- 
ciais, porém ainda há a necessidade de serem submetidos a 
testes de validação.” 


Tratamento 
A maioria das verrugas de pele ou mucosas associadas com 
HPV regride espontaneamente em 1 ou 2 anos. O tratamento é 
indicado no caso de lesões grandes, múltiplas, recorrentes, ou 
quando causam dor, desconforto ou problemas estéticos. O 
tratamento é mandatário nas lesões graves, como os papilo- 
mas laríngeos e o cancer cervical. Nenhuma forma de trata- 
mento atualmente existente produz um efeito definitivo. As 
lesões podem ser retiradas cirurgicamente por excisão com 
bisturi, crioterapia com gelo seco ou nitrogênio líquido, eletro- 
cauterização, curetagem ou aplicação de ultrassom. A vapori- 
zação com laser de dióxido de carbono é uma técnica recente, 
que permite maior precisão na ablação de lesões, ideal para o 
tratamento de papilomas genitais e laringeos. Verrugas e papi- 
lomas também podem ser retirados pela aplicação tópica de 
substâncias químicas, como os ácidos orgânicos simples (bi- 
cloroacético, o tricloroacético, salicílico), agentes antimitóti- 
cos (podofilina, podofilotoxina) e antimetabólitos (bleomici- 
na, cantaridina e 5-fluorouracil). O metotrexato tem sido 
administrado com sucesso variável em casos de lesões disse- 
minadas. Outras opções de tratamento de efeito clínico com- 
provado são a imunomodulação pelo emprego de interferon- 
-gama natural ou recombinante e o uso dos retinoides como o 
acido retinoico, um análogo da vitamina A que regula o cresci- 
mento e a diferenciação de células malignas, pré-malignas e 
até de células normais.º 

A quimioterapia específica para o HPV é ainda uma pro- 
messa. A ribavirina, um análogo de nucleosídeo, tem sido usa- 
da no tratamento da PRJ. O cidofovir, um antiviral usado para 
o tratamento de infecções graves pelo citomegalovirus, esta 
sendo testado em ensaios clínicos com pacientes portadores 
de papilomas genitais e PRJ. 


Prevenção 

Mudanças no comportamento sexual, como a limitação do nú- 
mero de parceiros e o uso de preservativos, diminuem a trans- 
missão das DST de um modo geral. O desenvolvimento de va- 
cinas contra a infecção pelo HPV possui o benefício potencial 
de reduzir a incidência de cancer cervical e de suas lesões pre- 
cursoras, além de outras neoplasias relacionadas. Grande par- 
te das pesquisas realizadas até o momento utiliza as proteínas 
estruturais virais L1 e L2 sintetizadas por técnicas de engenha- 
ria genética. Os produtos vacinais desenvolvidos são os VLP 
(virus-like particles), que em animais induzem a formação de 
anticorpos neutralizantes capazes de bloquear novas infec- 
ções.! Em humanos, estudos preliminares mostram que os 
VLP são bem tolerados e produzem altos títulos de anticorpos 
neutralizantes. Alguns laboratórios estão na fase III de pesqui- 
sas com vacinas quadrivalentes contra os tipos 6, 11, 16 e 18, 
com previsão para comercialização em 2007.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Saber que as doenças sexualmente transmissíveis 
(DST) são um grave problema de saúde pública no 
Brasil e no mundo, sendo as principais doenças 
infecciosas na população de adolescentes e jovens de 
10 a 24 anos, segundo a Organização Mundial da Saúde 
(OMS). 

Conhecer as características epidemiológicas das 
doenças sexualmente transmissíveis. 


Formular hipótese diagnóstica de doença sexualmente 


transmissível, com base na história clínica, achados do 
exame físico e exames laboratoriais mais 
recomendados para a confirmação da hipótese. 


Entender a natureza dos agentes etiológicos, suas vias 


de transmissão, os sinais e sintomas mais relacionados 
com os agentes em causa, a fundamentação 
laboratorial para diagnóstico mais seguro e as 
modalidades de tratamento a serem adotadas 
adequadamente. 

Considerar que o universo das doenças transmissíveis 
unicamente por contacto sexual inclui sífilis congênita 
e adquirida; gonorreia, incluindo a conjuntivite 
contraída pelo recém-nascido durante o parto vaginal e 
a vaginite gonocócica, além de outras manifestações 
extragenitais; o cancro mole e o linfogranuloma 
venéreo. 

Identificar o grupo de doenças frequentemente 
transmissíveis por contatos sexuais, como: granuloma 
inguinal, tricomoniase, herpes simples genital, candidíase 
genital, hepatite B e condiloma acuminado (HPV). 

Saber que muitas das doenças sexualmente 
transmissíveis podem prejudicar a criança em virtude 
da possibilidade de transmissão vertical. 


Entender a natureza dos cuidados preventivos a serem 


conhecidos e informados aos pais das crianças, bem 
como de recursos medicamentosos de cunho 
terapêutico, além de orientá-los quanto às medidas de 
vacinação disponíveis. 
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HANSENÍASE 


Ana Regina Coelho de Andrade 
Bernardo Gontijo 


Introdução 

A hanseníase ou mal de Hansen é uma doença infecciosa crô- 
nica que acomete os nervos periféricos e a pele. É uma das 
principais causas de incapacidade fisica decorrente das lesões 
neurais que possibilitam a instalação de incapacidades e de- 
formidades físicas, responsáveis pelo estigma que a acompa- 
nha ao longo dos séculos. 

Doença endêmica no Brasil, ainda é um dos seus graves 
problemas de saúde pública. Em 2014, o Brasil foi responsável 
por 14,52% dos 213.899 novos casos mundiais. Entre os casos 
mundiais, 8,8% (18.823) ocorreram em menores de 15 anos.! 
No Brasil, foram diagnosticados 31.064 casos novos, sendo 
2.341 casos (7,5%) em menores de 15 anos.! Do ponto de vista 
epidemiológico, a infecção em crianças é indicador de uma 
contínua disseminação na comunidade e aponta para uma 
fonte de infecção familiar e/ou intradomiciliar.’ A hanseníase 
é mais comum entre as crianças de 6 a 14 anos de idade e rara 
no grupo abaixo dos 5 anos. 


Epidemiologia 

O agente causal é o Mycobacterium leprae, bacilo álcool-ácido- 
-resistente (Baar) que tem tropismo por macrófagos e células 
de Schwann. É parasita intracelular obrigatório, não cultivável 
em meio artificial e que se reproduz a cada 12 a 15 dias. Tem 
alta infectividade e baixa patogenicidade, pois somente 5 a 
10% dos infectados desenvolvem a doença. 

A principal porta de eliminação e entrada do M. leprae são 
as vias aéreas superiores. A fonte de infecção são os doentes 
multibacilares com baciloscopia positiva e que não estão em 
tratamento. 

O homem é, simultaneamente, hospedeiro e reservatório 
do M. leprae e, apesar de a doença ter sido encontrada em ta- 
tus, chimpanzés e macacos, a significância dessas fontes na 
transmissão e na manutenção da infecção é desconhecida. 

Não se sabe ao certo o peso de variáveis como moradia, es- 
tado nutricional, infecções concomitantes, como HIV e malá- 
ria, ou de infecções prévias por outras micobactérias, na disse- 
minação da infecção. 


O período de incubação varia de 2 a 5 anos para os casos tu- 
berculoides, e de 8 a 12 anos para os virchowianos. 

A população de maior risco são os contatos domiciliares de 
casos novos. O risco varia de 8 a 10 vezes para os contatos de 
virchowianos e 2 a 4 vezes para os de tuberculoides.”” 

A Portaria Ministerial n. 3.125, de outubro de 2010, que re- 
gulamenta as ações de controle de hanseníase no Brasil, con- 
sidera como contatos aqueles indivíduos que vivem ou vive- 
ram com o doente nos últimos 5 anos.’ 


Patogenia 

Após a penetração no organismo, o M. leprae atinge os linfono- 
dos regionais pelas vias linfáticas. A partir de então, e depen- 
dendo da resposta imunológica do hospedeiro, pode ocorrer 
ou nao a destruição completa do microrganismo. Uma vez 
vencida a barreira ganglionar, ocorre a disseminação, pela cir- 
culacao sanguinea, para pele, mucosas, nervos e vísceras.’ 

É bom lembrar que sendo o M. leprae um parasita intrace- 
lular, para sua eliminação, é necessária resposta específica da 
imunidade celular, sendo esta, portanto, o fator determinante 
na evolução da infecção no homem.º 


Imunologia 

O padrão de resposta que cada indivíduo desenvolve tem con- 
dicionamento genético. Desse modo, na forma tuberculoide, 
ha predomínio dos fenótipos HLA-DR2 e HLA-DR3, determi- 
nantes de não suscetibilidade à doença, enquanto nas formas 
virchowiana e dimorfo-virchowiana predomina o fenótipo 
HLA-DQI, relacionado a suscetibilidade. 

As formas clínicas da hanseníase são determinadas pela imu- 
nidade celular do hospedeiro. No polo tuberculoide, há resposta 
celular intensa com predomínio de linfócitos T CD-4*, padrão 
Thl. A infecção tende a ser circunscrita, com número reduzido 
de lesões cutâneas, distribuídas de forma assimétrica, pequeno 
número de bacilos e dano neural precoce. No polo virchowiano, 
predominam as células CD8*, padrão Th2. A infecção é mais di- 
fusa, com distribuição simétrica, grande número de lesões cuta- 
neas e abundância de bacilos e dano neural mais tardio. 


Classificação 
As várias classificações existentes da hanseníase levam em 
conta os critérios clínicos, baciloscópicos e imunológicos. 

A mais utilizada é a classificação de Madrid, criada em 1953, 
na qual são considerados dois polos estáveis e opostos, o vir- 
chowiano e o tuberculoide, e dois grupos instáveis, o indeter- 
minado e o dimorfo ou borderline. 

A classificação de Ridley e Jopling (1966) é adotada princi- 
palmente em pesquisas. Além dos critérios clínicos e bacterio- 
lógicos, leva em consideração a imunidade dentro de um es- 
pectro de resistência do hospedeiro e requer a realização de 
exame histopatológico. Também contempla a polaridade, 
como a de Madrid, mas não inclui a forma indeterminada, e o 
grupo dos dimorfos é subdividido em dimorfo-tuberculoide, 
dimorfo-dimorfo e dimorfo-virchowiano, conforme a proximi- 
dade de um polo ou outro. 

A classificação operacional é utilizada rotineiramente em 
saúde pública. É recomendada pela Organização Mundial da 
Saúde (OMS) e pelo Ministério da Saúde. Essa classificação 
adota o critério de contagem de lesões cutâneas. Os casos de 
hanseníase com até 5 lesões são considerados paucibacilares 
(PB) e os com 6 ou mais lesões são denominados de multibaci- 
lares (MB).*° A baciloscopia positiva classifica o caso como 
MB, independentemente do numero de lesões.” 


Formas clínicas 

A pele apresenta uma grande variedade de lesões cutâneas, 
desde manchas, pápulas, placas e nódulos, até infiltração di- 
fusa, dependendo da resposta imunológica do hospedeiro. 

O comprometimento neural ocorre em todas as formas cli- 
nicas, desde os ramúsculos nervosos cutâneos, nervos subcu- 
tâneos até os troncos nervosos, em especial nas partes mais 
superficiais, onde estão mais sujeitos aos traumatismos, e na 
sua passagem por estruturas osteoligamentosas. Caracteriza- 
-se por alteração da sensibilidade ou anestesia nas áreas por 
eles inervadas, bem como alterações na função motora (pare- 
sia, paralisia e atrofia muscular) e autonômica (cianose, secu- 
ra e redução ou ausência de sudorese nas áreas afetadas). Os 
nervos periféricos podem ser comprometidos, simetricamen- 
te ou não, dependendo da forma clínica.” Os nervos mais afe- 
tados são o ulnar, o mediano e o radial no membro superior; o 
fibular e o tibial posterior no membro inferior; e o facial e o au- 
ricular no segmento cefálico. Com exceção do auricular, os de- 
mais são nervos mistos, ou seja, têm função sensitiva, motora 
e autonômica.* 

As crianças, em geral, desenvolvem quadros com poucas 
lesões, de limites menos definidos que no adulto, predomi- 
nando o acometimento de áreas expostas como face, mem- 
bros superiores e inferiores.” 

Para descrição das manifestações clínicas, será adotada a 
classificação de Madrid. 


Hanseníase indeterminada (HI) 

As lesões de HI são em pequeno número e podem localizar-se 
em qualquer área do tegumento. Caracterizam-se por man- 
chas hipocrômicas com alteração de sensibilidade ou apenas 
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por áreas de hipoestesia na pele. Apenas os ramúsculos nervo- 
sos são comprometidos, não existindo incapacidades ou de- 
formidades na HI. A pesquisa de Baar é negativa (Figura 1). 


Hanseniase tuberculoide (HT) 

As lesões de HT são em pequeno número, bem delimitadas, 
anestésicas e têm distribuição assimétrica. Podem ser placas 
ou lesões anulares com bordas papulosas, de cor da pele, erite- 
matosas ou hipocrômicas. Pode-se observar filete nervoso su- 
perficial, espessado, surgindo a partir da lesão (lesao em ra- 
quete). 

O dano neural na HT é precoce e grave. Na face, pode ocor- 
rer paralisia facial, lagoftalmo, anestesia de córnea e até ce- 
gueira. Nas mãos e nos pés, as alterações autonômicas, a in- 
sensibilidade e a paralisia de grupos musculares predispõem a 
garras, calosidades, úlceras tróficas, mal perfurante plantar e 
reabsorções ósseas decorrentes de processos traumáticos e in- 
fecciosos nas partes moles e estruturas ósseas. A pesquisa de 
Baar é negativa. 

A hanseníase nodular da infância é variante da hanseníase 
tuberculoide que acomete crianças conviventes com portado- 
res de formas multibacilares e bacilíferas da doença. Pode se 
manifestar como pápulas, nódulos, lesões tricofitoides ou sar- 
coídicas, infiltração solitária ou lesões liquenoides, localiza- 
das principalmente na face ou em outras áreas expostas. Não 
ha comprometimento neural ou incapacidade (Figura 2). 


Hanseníase virchowiana (HV) 

As lesões de HV são numerosas, predominando pápulas, nó- 
dulos (hansenomas), placas, infiltração difusa, mais acentua- 
damente na face e membros. A pele torna-se luzidia, xerótica, 
de aspecto apergaminhado e tonalidade acobreada. Pode 
ocorrer rarefação ou queda dos pelos nos membros, cílios e su- 
percílios (madarose). A infiltração da face, incluindo os pavi- 
lhões auriculares, a madarose e a manutenção da cabeleira 
formam o quadro conhecido como fácies leonina. 





Figura 1 Hanseníase indeterminada. 
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Figura 2 Hanseníase nodular da infância. 


Pode acometer vias aéreas superiores (obstrução nasal, ri- 
norreia serossanguinolenta), olhos, testículos, nervos, linfo- 
nodos, figado e baço. 

O comprometimento de troncos nervosos é mais tardio e 
insidioso e ocorre de forma simétrica. A pesquisa de Baar é 
fortemente positiva, com presença de globias. 

Os casos de HV virgens de tratamento representam um im- 
portante foco infeccioso da doença (Figura 3). 


Hanseniase dimorfa (HD) 
As lesões da pele são numerosas, ora com características de 
HV ora de HT. Compreendem manchas eritematosas ou acas- 
tanhadas ou hipocrômicas com bordas ferruginosas; placas 
eritematosas ou eritematoferruginosas ou violáceas com ilho- 
tas de pele aparentemente sa em seu interior, de bordas inter- 
nas nítidas e limites externos difusos (lesões foveolares ou em 
“queijo suíço”). As lesões são anestésicas ou hipoestésicas. 
Pode ocorrer infiltração assimétrica da face e de pavilhões au- 
riculares, e a presença de lesões no pescoço e nuca são ele- 
mentos sugestivos dessa forma clínica. 

As lesões neurais são precoces, assimétricas e frequente- 
mente resultam em incapacidades e deformidades fisicas. A 
pesquisa de Baar pode ser positiva ou negativa (Figura 4). 


Hanseníase neural pura (HNP) 

A HNP ou hanseníase neural é uma forma relativamente rara, 
caracterizada por comprometimento de nervos periféricos, 
sem lesões cutâneas. O comprometimento neural pode ser 
único ou múltiplo. Casos com um ou dois nervos comprometi- 
dos são considerados como PB e aqueles com mais de 2 ner- 
vos, como MB. 

Alterações de sensibilidade, força muscular, alterações au- 
tonômicas, espessamento neural e/ou dor nos nervos sao os 
sinais mais comuns. Nem sempre é fácil fazer a confirmação 
diagnóstica dessa forma clínica.” 





Figura 3 Hanseníase virchowiana. 





Figura 4 Hanseníase dimorfa. 


Diagnóstico 

A OMS e o Ministério da Saúde definem como caso de hanse- 

niase aquele indivíduo que tem um ou mais dos seguintes si- 

nais cardinais e que necessita de tratamento poliquimioterá- 
pico: 

e lesões ou areas de pele com alteração de sensibilidade; 

e acometimento neural com espessamento de nervo, acompa- 
nhado ou não de alteração de sensibilidade e/ou de força 
muscular; 

e baciloscopia positiva para M. leprae. 


A hanseníase é uma doença de notificação compulsória em 
todo o território nacional. Os casos diagnosticados devem ser 


notificados utilizando-se a ficha de notificação e investigação 
do Sistema de Informação de Agravos de Notificação /Investi- 
gacao (Sinan).º 

O diagnóstico da hanseniase é essencialmente clínico e epi- 
demiológico e baseia-se no exame dermatoneurológico e na 
baciloscopia das lesões cutâneas. O exame anatomopatologi- 
co, os testes cutâneos e sorológicos e a PCR são mais utiliza- 
dos em pesquisa. 

O exame dermatoneurológico deve ser realizado em local 
com boa iluminação e abranger toda a superfície corpórea. 
Testam-se as sensibilidades térmica, dolorosa e tátil das le- 
sões cutâneas e verifica-se a presença de anidrose e alopecia. 

Os principais nervos periféricos comprometidos pela han- 
seniase devem ser palpados, observando se há espessamento, 
dor, fibrose ou nodulações, sempre em comparação com o 
nervo contralateral. Realizar testes de função sensitiva e mo- 
tora e observar se há alterações autonômicas na área de iner- 
vação deles” (Figura 5). 

O diagnóstico de hanseníase em crianças tem um impor- 
tante aliado na histopatologia, uma vez que, dependendo da 
faixa etária e do entendimento da criança, o teste de sensibili- 
dade é de dificil realização. 


Teste de sensibilidade 
O paciente deve receber instruções detalhadas sobre o proce- 
dimento, que deve ser conduzido aleatoriamente em áreas de 


Facial 


Auricular 


Radial 
Mediano 


Radial 
cutâneo 


Fibular 


Tibial posterior 





Figura 5 Principais nervos periféricos comprometidos na 
hanseníase. 
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pele sadia e afetada. Em seguida, com o paciente de olhos fe- 
chados, iniciar o teste pela sensibilidade térmica, seguindo a 
dolorosa e a tátil. A primeira é avaliada tocando-se a pele com 
tubos de ensaio contendo água quente e a temperatura am- 
biente. O paciente deve identificar verbalmente as temperatu- 
ras como quente ou fria. A sensibilidade dolorosa é pesquisa- 
da com agulha descartável, devendo o paciente identificar se é 
o fundo ou a ponta da agulha que encosta na pele. Com um 
chumaço de algodão roçando levemente a pele, detecta-se a 
sensibilidade tátil. O paciente deve apontar as áreas tocadas. 

Em caso de dúvida, utilizam-se provas complementares: o 
teste da histamina e da pilocarpina, que estarão alterados na 
pele que apresenta dano na inervação. 


Prova da histamina 
Realizada com solução milesimal de histamina, aplicando-se 
uma gota na área a ser testada e na pele normal, para compa- 
ração. Em seguida, a área deve ser sofrer puncturas com agu- 
lha descartável de modo que a histamina penetre na pele. Os 
eventos que se seguem constituem a tríplice reação de Lewis: 
eritema inicial no local da aplicação, halo eritematoso mais ex- 
tenso ao redor do ponto de aplicação e, por fim, surgimento de 
placa urticariforme central. O surgimento do halo depende da 
resposta axonal e estará ausente na pele com lesão nervosa 
(teste de histamina incompleto). 

Um fator limitante para a prova de histamina é a cor da pele, 
que deve ser clara o suficiente para a visualização do eritema. 


Prova de pilocarpina 

Indicada na avaliação de manchas eritematosas ou hipocrômi- 
cas em peles escuras. Detecta a produção de suor na pele após 
a injeção de 0,1 mL de cloridrato de pilocarpina via intradérmi- 
ca. Para visualização das gotículas de suor, a pele é pincelada 
previamente com iodo e polvilhada com amido. Com a forma- 
ção do suor, o amido e o iodo misturam-se, e surgem pontos 
azulados correspondentes as áreas em que houve sudorese. A 
sudorese que ocorre é mediada pelas terminações nervosas e 
está ausente na lesão de hanseníase. 


Exames complementares 
Baciloscopia 
Pesquisa-se a presença de Baar em raspado de tecido dérmico. 
O material deve ser coletado em 4 sítios: nos 2 lóbulos das ore- 
lhas, nos 2 cotovelos ou em lesão cutânea, em substituição a um 
dos cotovelos. Deve ser realizada no momento do diagnóstico. 
O resultado é apresentado sob a forma de índice baciloscó- 
pico (IB), em uma escala de 0 a 6+ em cada sítio. O resultado fi- 
nal é a média aritmética obtida. Os casos PB (HI e HT) têm IB 
negativo, os casos HD podem ter IB negativo ou positivo, e os 
casos HV têm sempre IB positivo. É importante reafirmar que o 
IB negativo nao afasta o diagnóstico de hanseniase.**"° A baci- 
loscopia positiva ocorre em 25 a 30% dos casos de hanseníase. 


Histopatológico 
O exame histopatológico deve ser realizado nos casos de dúvi- 
da diagnóstica e classificação. O diagnóstico de certeza acon- 
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tece pelo encontro do M. leprae. Os demais achados, como um 
infiltrado inflamatório com linfócitos, plasmócitos, neutrófi- 
los e histiócitos /epitelioides, ou formando granulomas com 
histiócitos, células epitelioides, células gigantes, linfócitos, de 
distribuição perivascular, perianexial e perineural, são laudos 
de compatibilidade diagnóstica (Tabela 1). 

A reação de Mitsuda é um teste intradérmico para ava- 
liação da imunidade celular, de leitura tardia (21 a 28 dias). 
É positiva nos tuberculoides, negativa nos virchowianos e 
variável nos dimorfos. Cerca de 80 a 90% da população ge- 
ral de área endêmica têm Mitsuda positivo. Não é teste 
diagnóstico. 

O antigeno glicofenólico-lipídico 1 (PGL-1) é específico do 
M. leprae. O teste ML Flow detecta anticorpos IgM do PGL; 
são relacionados com a carga bacilar, com positividade de 80 a 
90% nos MB e 20 a 40% nos PB. Não é teste diagnóstico.> 


Episódios reacionais 

São episódios inflamatórios agudos decorrentes de hipersen- 
sibilidade aos antígenos do M. leprae. A reação pode ser do 
tipo 1 ou reversa, relacionada a hipersensibilidade celular, ou 
do tipo 2, caracterizada pela deposição de imunocomplexos. 
São situações de emergência, e o controle adequado é crucial 
para evitar a instalação de danos neurais. Podem se instalar 


antes, durante ou após o tratamento poliquimioterápico 
(PQT).**!º Podem ser desencadeadas pela ocorrência de infec- 
ções intercorrentes, cirurgias, situações de estresse físico e/ 
ou psicológico, entre outros. 

As crianças, em geral, desenvolvem poucas reações e, con- 
sequentemente, menos deformidades que o adulto. 

A reação tipo 1 é mais frequente nas formas próximas ao 
polo tuberculoide, quando as lesões existentes se tornam 
mais edemaciadas e eritematosas e surgem novas lesões, 
acompanhadas ou não de neurite (dor e espessamento de ner- 
vos periféricos) (Figura 6). 

A reação tipo 2 ocorre nos multibacilares, principalmente 
nos mais próximos do polo virchowiano. O eritema nodoso 
hansênico (ENH) é a sua manifestação mais comum. Pode 
ocorrer com neurite e comprometimento de outros órgãos (or- 
quite, irite, episclerite, linfadenomegalias, mãos e pés reacio- 
nais, dores articulares). Os sintomas gerais, como febre, ano- 
rexia, cefaleia, insônia e depressão, são comuns. 


Tratamento 

Desde 1981, a OMS recomenda tratar todos os casos de hanse- 
niase com esquemas de PQT, utilizando a associação de 3 me- 
dicamentos: rifampicina (bactericida), dapsona (bacteriostá- 
tica) e clofazimina (bacteriostática). 


Tabela 1 Características clínicas, baciloscópicas, imunológicas e histopatológicas das formas clínicas de hanseníase 






























































Classificação Formas clínicas Clínica Nervos Baciloscopia Mitsuda ML flow Histopatologia 
operacional periféricos 
Paucibacilar Indeterminada Poucas Não Negativa Positiva Positiva Inespecífica 
lesões/ ou ou 
áreas com negativa negativa 
alteração/ 
sensibilidade/ 
máculas 
Tuberculoide Poucas placas, Poucos, Negativa Positiva Positiva Granuloma tuberculoide, 
assimétricas precoce ou céls. epitelioides, 
negativa halo linfocitário, céls. 
gigantes, destruição 
neural 
Dimorfotuberculoide Placas mais Muitos, Negativa Positiva Positiva Granuloma tuberculoide 
extensas, precoce ou frouxo, faixa de Unna 
múltiplas, negativa Destruição neural não é 
simétricas evidente 
Multibacilar Dimorfo Lesões Muitos Negativa ou Positiva Positiva Granuloma céls. 
dimorfo foveolares, nervos positiva ou ou epitelioides difuso, 
pápulas, negativa negativa sem halo linfocitário, 
infiltrações faixa de Unna, 
bacilos em número 
moderado; às vezes, 
comprometimento 
neural 
Dimorfo Placas, lesões Muitos Positiva Negativa Positiva Faixa de Unna, 
virchowiano foveolares, nervos infiltração de 
nódulos, macrófagos, céls. 
infiltração vacuoladas, bacilos 
numerosos; 
infiltração neural com 
delaminação 
Virchowiano Infiltração, Sim, tardio Fortemente Negativa Positiva Epiderme atrófica, faixa 
pápulas, positiva e de Unna, infiltração 
nódulos/ com globias granulomatosa com 
hansenomas céls. e Virchow e 
inúmeras inúmeros bacilos, com 
lesões globias; inflamação 













































































perineural 














Figura 6 Reação tipo 1. 


Os medicamentos são fornecidos em blisters contendo 
uma dose supervisionada, tomada a cada 28 dias, e as doses 
autoadministradas, diárias, para o período de 27 dias. Exis- 
tem cartelas para PB e MB, adulto e infantil. Considerar trata- 
do o caso que realizar o tratamento completo para o seu grupo 
(PB ou MB), no tempo previsto (Tabela 2).º É importante assi- 
nalar que o IB médio diminui muito lentamente (0,6 a 1 log / 
ano), e os multibacilares com elevada carga bacilar ainda 
mantêm a baciloscopia positiva por até alguns anos após o 
término do tratamento preconizado, mas não necessitam de 
novo ciclo de PQT. 

Em crianças com peso inferior a 30 kg, a dose deve ser ajus- 
tada de acordo com o peso corporal (Tabela 3).º 

O tratamento dos surtos reacionais deve ser instituído pre- 
cocemente, sobretudo na vigência de neurite, pois trata-se de 
uma situação de urgência. 


Tabela 2 Doses recomendadas pela OMS para o 
tratamento da hanseníase 


Blister infantil PB MB 



































Rifampicina 300 a 
450 mg 

Dapsona 50 mg 
Clofazimina 150 mg 


Rifampicina 300 a 
450 mg 
Dapsona 50 mg 


Dose 
supervisionada 


























Dose 
autoadministrada 


Dapsona 50 mg/dia 
Clofazimina 150 mg 


Dapsona 50 mg/dia 

















12 doses 
supervisionadas em 
até 18 meses 


6 doses 
supervisionadas em 
até 9 meses 


Duração do 
tratamento 


























Tabela 3 Doses de medicamentos para tratamento da 
hanseníase 


Dose mensal Dose diária 














Rifampicina: 10 a 20 mg/kg 

















Dapsona: 1,5 mg/kg Dapsona: 1,5 mg/kg 

















Clofazimina: 5 mg/kg Clofazimina: 1 mg/kg 
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Na reação tipo 1, a droga de escolha é a prednisona (l a 2 
mg/kg /dia). A dose inicial deve ser mantida por, no mínimo, 
2 semanas, seguida de redução gradual conforme a melhora 
clínica. 

Na reação tipo 2 (ENH), a droga de escolha é a talidomida, 
100 a 400 mg/dia (10 a 15 mg/kg), com redução lenta e pro- 
longada. Os casos com neurite, irite /iridociclite e orquite de- 
vem ser tratados com prednisona, na mesma dose da reacao 
tipo 1.24610 


Prevencao e controle 

Além do diagnóstico precoce e do tratamento com PQT, a vigi- 
lância de contatos é de suma importância no controle da han- 
seniase, pois são o grupo de maior risco de adoecimento. Os 
contatos devem ser examinados e, se indenes, devem ser 
orientados sobre sinais e sintomas da doença e encaminhados 
para vacina com BCG. Recomenda-se uma dose nos casos 
com uma ou nenhuma cicatriz de BCG.’ A BCG fornece prote- 
ção contra a hanseníase, em grau que varia de 20 a 80%. 
Campanhas de educação em saúde e divulgação de sinais e 
sintomas são primordiais no controle da hanseníase.‘ 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer os sinais e sintomas da hanseníase. 

e Saber que a baciloscopia negativa não afasta o 
diagnóstico de hanseníase. 

e Classificar e indicar o tratamento poliquimioterapico 
adequado. 

e Saber que o tratamento varia de 6 meses para os casos 
paucibacilares a 12 meses para os casos multibacilares. 

e Saber que o tratamento de reações deve ser instituído 
imediatamente. 

e Examinar, orientar e vacinar os contatos com BCG. 
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LEISHMANIOSE VISCERAL 


Robério Dias Leite 


Introdução 

As leishmanioses compreendem 4 diferentes síndromes clini- 
cas (cutânea, mucocutânea, visceral e dérmica pós-calazar) 
que podem resultar da multiplicação de alguma das mais de 
20 espécies de protozoários tripanossomatídeos do gênero 
Leishmania nos macrófagos da pele, da mucosa da nasofaringe 
e nos fagócitos mononucleares, a partir da picada de uma das 
cerca de 30 espécies distintas de mosquitos flebótomos.» 

A leishmaniose visceral (LV), também conhecida como ca- 
lazar, que pode ser fatal caso não seja tratada, é uma doença 
sistêmica causada pelo complexo Leishmania donovani - L. 
donovani sensu stricto no leste da África e no subcontinente 
indiano e L. infantum na Europa, norte da África e na América 
Latina. 

As Leishmanias se apresentam sob duas formas distintas: 
extracelular, como promastigota flagelado no intestino do ve- 
tor, e amastigota intracelular, que se desenvolve no hospedei- 
ro. Os parasitas são apreendidos pelas células dendríticas e pe- 
los macrófagos da derme, transformando-se em amastigotas 
ao perderem o flagelo. Em seguida, multiplicam-se nos lisos- 
somos dos fagócitos por meio de uma complexa interação pa- 
rasita-hospedeiro, disseminam-se através dos vasos sanguí- 
neos e linfáticos e infectam outros monócitos e outros 
macrófagos do sistema retículo-endotelial, o que resulta na in- 
filtração da medula óssea, hepatoesplenomegalia e, algumas 
vezes, aumento dos linfonodos.! 

A infecção nem sempre resultará em doença, podendo ha- 
ver variação importante entre o número de indivíduos infecta- 
dos e aqueles que adoecem. Nesse sentido, a imunidade celular 
do hospedeiro parece ser crucial no controle da infecção, pare- 
cendo haver uma incapacidade de reconhecimento adequado 
dos antígenos de Leishmania pelos linfócitos T e de produção 
de interleucina (IL) 10 nos pacientes que desenvolvem LV. 


Epidemiologia 
A LV é considerada uma das doenças tropicais negligenciadas, 
estimando-se a ocorrência de 500.000 casos anualmente. 


Ocupa o 2º e o 4º lugares em mortalidade e em morbidade nes- 
se grupo de doenças, respectivamente, determinando entre 
20.000 e 40.000 mortes por ano. Bangladesh, Índia, Nepal, 
Sudao, Etiópia e Brasil concentram 90% dos casos. Migrações, 
ausência de ações de controle e a coinfecção HIV-LV são apon- 
tados como os três principais fatores associados com o au- 
mento global da incidência da LV.» 

No Brasil, até a década de 1980, a LV era considerada uma 
zoonose eminentemente rural. Mais recentemente expandiu- 
-se para áreas urbanas de médio e de grande porte, distribuin- 
do-se em 21 unidades da federação, atingindo as cinco regiões 
brasileiras. Na última década (2004-2014), a média anual de 
casos de LV foi de 3.379 casos e a incidência de 1,9 casos por 
100.000 habitantes. Além disso, a letalidade aumentou de 
3,4%, em 1994, para 5,7%, em 2009.ºº 

A doença é mais frequente em menores de 10 anos (58%), e 
o sexo masculino é proporcionalmente o mais afetado (61%).º 

Na área urbana, o cão (Canis familiaris) é a principal fonte 
de infecção. Já no ambiente silvestre, os reservatórios são as 
raposas (Dusicyon vetulus e Cerdocyon thous) e os marsupiais 
(Didelphis albiventris).° 

Os vetores sao insetos flebotomineos, conhecidos popular- 
mente como mosquito palha, tatuquiras ou birigui. No Brasil, 
duas espécies, até o momento, estão relacionadas com a trans- 
missão da doença: Lutzomyia longipalpis e Lutzomyia cruzi. 
A atividade dos flebotomineos é crepuscular e noturna, e so- 
mente a fêmea do mosquito transmite a doença. 

O período de incubação é variável: 10 dias a 24 meses no 
homem, com média de 2 a 6 meses; no cão, varia de 3 meses a 
vários anos, com média de 3 a 7 meses.’ 


Quadro clínico 

A suspeita clínica da LV deve ser levantada nos pacientes com 

febre e esplenomegalia associadas ou nao a hepatomegalia.'*» 
A doença apresenta um amplo espectro clínico de gravi- 

dade. Na maioria dos casos, a LV caracteriza-se por febre 

irregular prolongada, palidez, hepatoesplenomegalia e ema- 


grecimento insidiosos e progressivos, associados ao compro- 
metimento do estado geral. Eventualmente, a progressão é 
mais rápida, o que se correlaciona com maior gravidade. Além 
do emagrecimento, a desnutrição se manifesta por cabelos 
quebradiços, cílios alongados (sinal de Ptaluga), pele seca e, 
nos quadros mais avançados, edema dos membros inferiores, 
podendo evoluir para anasarca. Outras manifestações impor- 
tantes incluem hemorragias (epistaxe, gengivorragia e peté- 
quias), icterícia e ascite. O óbito geralmente é determinado por 
infecções bacterianas ou sangramentos.» 

As infecções bacterianas são as complicações mais fre- 
quentes da LV, com destaque para pneumonia, diarreia, otite 
média aguda, piodermites e infecção urinária, que podem evo- 
luir para sepse se nao identificadas e tratadas prontamente. 
As hemorragias são geralmente secundárias a plaquetopenia, 
sendo a epistaxe e a gengivorragia as mais comumente encon- 
tradas. A hemorragia digestiva e a icterícia, quando presentes, 
indicam maior gravidade do caso. A sindrome de ativação ma- 
crofagica (hemofagocitose) associada com a LV é uma compli- 
cação que vem sendo cada vez mais descrita e deve ser consi- 
derada nos pacientes que permanecem graves e com 
pancitopenia intensa, mesmo após o início do tratamento es- 
pecífico e de suporte.'*>° 

O diagnóstico diferencial deve ser feito com outras condi- 
ções, infecciosas ou não, que determinem hepatoesplenome- 
galia febril. Entre as doenças infecciosas em nosso meio, des- 
tacam-se enterobacteriose sistêmica prolongada (coinfecção 
esquistossomose e enterobactérias), malária, febre tifoide, 
brucelose, doença de Chagas aguda, tuberculose miliar e es- 
quistossomose. Nos pacientes com vírus da imunodeficiência 
humana (HIV) /aids, a histoplasmose disseminada tem evo- 
lução muito semelhante. Considerando a indicação de tera- 
péutica diferenciada para pacientes soropositivos, o teste de 
HIV deve ser sempre oferecido na suspeita de LV. Entre as 
condições não infecciosas, devem ser incluídas no diagnóstico 
diferencial: leucemia, linfoma, lúpus eritematoso sistêmico, 
doença de Still, anemia falciforme, entre outras.»**” 


Prognóstico 

Estudos indicam que idade inferior a 1 ano e superior a 40 
anos, anemia intensa, febre por mais de 60 dias, infecções, 
sepse, diarreia, icterícia, dispneia, reação neutrofilica, plaque- 
topenia, sangramentos, hemotransfusoes e a coinfecção pelo 
HIV/aids estão associados com maior chance de óbito por 
LV?" 

O pronto reconhecimento destes e de outros fatores de ris- 
co para óbito no atendimento inicial ao paciente com LV é es- 
sencial. Nesse sentido, o Ministério da Saúde do Brasil adotou 
um sistema de classificação de prognóstico baseada em esco- 
res clínicos e laboratoriais que é indicado para identificação 
dos pacientes com maior risco de evolução para óbito por LV e, 
portanto, orientar a escolha terapêutica específica. Segundo 
esse modelo, os pacientes com pontuação > 4, baseados ape- 
nas nos critérios clínicos, ou com pontuação > 6, com base nos 
critérios clínicos e laboratoriais, são os que apresentam risco 
aumentado de evoluir para óbito (Tabelas 1 e 2).>° 
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Tabela 1 Escore de gravidade clínica para pacientes com 
leishmaniose visceral > 2 anos de idade adotado pelo 
Ministério da Saúde 


Variável Peso da variável 





Modelo clínico 
e laboratorial 


Modelo clínico 


Idade (anos) 

















Sangramento 

















1a 2 sítios 




















3 a 4 sítios 





5 a 6 sítios 


Aids 











Edema 





Ictericia 


Dispneia 




















Infecção bacteriana 











Leucócitos < 1.500/mm - 











Plaquetas < 50.000/mm: - 























Insuficiência renal * - 3 




















Pontuação máxima 11 20 























*Taxa de filtração glomerular < 60 mL/min/m? ou creatinina sérica acima 
dos níveis superiores para a idade. 
Fonte: adaptada de Ministério da Saúde, 2011. 


Tabela 2 Escore de gravidade clínica para pacientes com 
leishmaniose visceral < 2 anos de idade adotado pelo 
Ministério da Saúde 


Variável Peso da variável 





Modelo clínico 
e laboratorial 


Modelo clínico 





Idade (meses) 




















< 12 





>12 




















Sangramento 





1a 2 sítios 





3 a 4 sítios 











5 a 6 sítios 











Edema 


Icterícia 




















a 
o 
2. 
+ 
— 
1 
a 


Dispneia 





AST ou ALT > 100 UI/L - a 





Pontuação máxima 8 11 





Fonte: adaptado de Ministério da Saude, 2011. 


Diagnostico laboratorial 

O diagnostico laboratorial pode ser feito pela identificacao do 
parasita em tecidos ou por métodos sorológicos, sendo tam- 
bém importantes exames laboratoriais inespecíficos para aju- 
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dar na identificação, no tratamento de complicações e na es- 
colha do tratamento adequado.” 


Exames inespecíficos 

Devem ser solicitados na admissão e no acompanhamento do 
paciente: hemograma completo, velocidade de hemossedi- 
mentação (VHS), creatinina, ureia, alanina aminotransferase 
(ALT), aspartato aminotransferase (AST), atividade de pro- 
trombina, albumina, globulina, fosfatase alcalina, bilirrubinas, 
amilase sérica, hemocultura, sumário de urina, urocultura, ra- 
diografia de tórax e eletrocardiograma. O teste de HIV deve ser 
sempre oferecido para pacientes com LV.” 

Pancitopenia é um achado constante na LV, sendo necessá- 
rio estar atento para queda dos neutrófilos abaixo de 500/ 
mm’, situação em que o paciente deve ser conduzido como 
neutropênico febril. A inversão da relação albumina /globuli- 
na é também muito característica na LV. É frequente a eleva- 
ção da fosfatase alcalina, da desidrogenase lática (DHL), da 
AST e da ALT, acompanhadas ou não do aumento das bilirru- 
binas e/ou alargamento do tempo de protrombina. A elevação 
da amilase pode ser um dos efeitos colaterais do uso do anti- 
moniato de N-metilglucamina, medicamento que também 
pode estar associado com o alargamento do intervalo QT corri- 
gido no eletrocardiograma.?** 


Detecção do parasita 

A visualização direta de amastigotas por exame microscópico 
de aspirado de gânglios linfáticos, da medula óssea ou do baço 
é o teste de confirmação clássico para LV. Apesar de elevada 
especificidade, a sensibilidade de microscopia varia, sendo 
maior no baço (93 a 99%) do que na medula óssea (53 a 86%) 
ou linfonodo (53 a 65%). A punção esplênica requer maior ha- 
bilidade e é mais sujeita a complicações graves." 

A detecção, em cultura, de parasitas no sangue ou em ór- 
gaos ou pela utilização de técnicas moleculares, como a reação 
em cadeia da polimerase (PCR), é mais sensível que o exame 
microscópico direto.'3* 


Detecção de anticorpos 
Vários testes foram desenvolvidos para o diagnóstico da LV 
pela detecção de anticorpos anti-Leishmania. Uma limitação 
desses testes é que, mesmo após o tratamento, esses anticor- 
pos permanecem detectáveis por tempo variável, inviabilizan- 
do seu uso como critério de cura ou para identificar casos de 
recidiva. Portanto, um resultado positivo, por si só, não autori- 
za a indicação de tratamento. Além disso, nas áreas endêmi- 
cas, muitos indivíduos apresentam anticorpos anti-Leishma- 
nia em decorrência de infecções assintomáticas (10 a 30%). Já 
nos imunodeficientes, podem dar resultados falso-negativos 
conforme a intensidade de imunossupressão. Assim, é indis- 
pensável que a interpretação dos testes laboratoriais baseados 
na identificação de anticorpos seja sempre vinculada a uma 
suspeita clinica bem fundamentada de LV.!3 

Os testes sorológicos de imunofluorescência indireta, en- 
saio imunoenzimático (ELISA) ou Western blot usados no 
diagnóstico da LV mostraram boa acurácia nos estudos, mas 


são pouco acessíveis nos locais com poucos recursos. O mais 
usado em nosso meio é a imunofluorescência indireta, cujo re- 
sultado é expresso em diluições. Consideram-se como positi- 
vas as amostras reagentes a partir da diluição de 1:80. Nos ti- 
tulos iguais a 1:40 em pacientes com clínica sugestiva de LV, 
recomenda-se a solicitação de nova amostra em 30 dias.’ 

Mais recentemente, tem-se destacado a pesquisa de anticor- 
pos contra a rK39 no diagnóstico da LV. O rK39 é uma repetição 
de 39 vezes de um aminoácido que é parte de um proteína rela- 
cionada com a cinesina da Leishmania chagasi e que é conser- 
vada no interior do complexo de L. donovani, o que explica sua 
elevada sensibilidade e especificidade. Trata-se de um teste rá- 
pido em fita, fácil de executar, de baixo custo e com sensibilida- 
de e especificidade de 93,9% e 95,3%, respectivamente.»28 


Tratamento 

O tratamento da LV consiste no uso de drogas específicas anti- 
-Leishmania associadas com o tratamento precoce de infec- 
ções concomitantes, anemia e hipovolemia, além de um su- 
porte nutricional adequado. Utilizados há mais de 70 anos, os 
antimoniais estibogluconato de sódio e o antimoniato de N- 
-metilglucamina ainda são o tratamento de primeira linha para 
a LV em muitos países. Posteriormente, surgiram como alter- 
nativas o desoxicolato de anfotericina B, a anfotericina B li- 
possomal, o miltefosine (oral) e a paramomicina.'*” O uso 
combinado de dois ou mais desses medicamentos vem sendo 
estudado como forma de enfrentar a crescente resistência do 
parasita, reduzir custos e a duração do tratamento." No Brasil, 
os dois medicamentos indicados para o tratamento da LV são 
o antimoniato de N-metilglucamina e a anfotericina B liposso- 
mal. Recentemente, o Ministério da Saúde deixou de indicar o 
uso do desoxicolato de anfotericina B para essa condição, com 
base no perfil de toxicidade desse fármaco.” 

O antimoniato de N-metilglucamina continua sendo a pri- 
meira opção para o tratamento da LV no Brasil. A anfotericina 
B lipossomal deve ser a primeira escolha para pacientes com 
LV que atendam pelo menos 1 dos seguintes critérios:”*” 

e idade: <1ano ou > 50 anos; 
e escore de gravidade: clínico = 4 ou clinico-laboratorial = 6 

(Tabelasle 2); 

e insuficiência renal; 

e insuficiência hepatica; 

e insuficiência cardíaca; 

e transplantados cardíacos, renais ou hepáticos; 

e intervalo QT corrigido no exame eletrocardiográfico maior 
que 450 ms; 

e uso concomitante de medicamentos que alteram o intervalo 

QT; 

e hipersensibilidade ao antimoniato de N-metilglucamina ou a 

outros medicamentos utilizados para o tratamento da LV; 

e infecção pelo HIV; 

e comorbidades que comprometem a imunidade; 

e uso de medicação que compromete a imunidade; 

e falha terapêutica ao antimoniato de N-metilglucamina ou a 

outros medicamentos utilizados para o tratamento da LV; 

e gestantes. 


As principais informações para utilização desses dois medica- 
mentos no tratamento da LV estão descritas a seguir.” 


Antimoniato de N-metilglucamina 

e Apresentação: frascos de 5 mL contendo 1,5 g do antimoniato 
bruto, correspondente a 405 mg de Sb+5. Portanto, uma am- 
pola com 5 mL tem 405 mg de Sb+5, e cada mL contém 81 mg 
de Sb+5; 

e posologia: 20 mg/kg /dia de Sb+5 durante 20 dias, podendo 
chegar a 30 dias e, no maximo, 40 dias, utilizando o limite 
maximo de 3 ampolas /dia; 

e administração: a via endovenosa (EV) é a preferível. A via in- 
tramuscular (IM), quando usada, deve ser administrada pre- 
ferencialmente na musculatura glútea; 

e contraindicacoes: insuficiência renal, transplantados renais e 
gestantes. Há restrições em pacientes com insuficiência car- 
diaca ou hepática ou em uso de medicamentos que alteram o 
intervalo QT; 

e efeitos colaterais: toxicidade cardíaca (dose e tempo-depen- 
dente), manifestada por distúrbio de repolarização (inversão 
e achatamento da onda T e aumento do espaço QT). Realizar 
eletrocardiograma semanal e ausculta cardíaca diária antes 
de cada infusão. Outras reações: insuficiência renal aguda ou 
elevação dos níveis séricos de ureia e creatinina, icterícia e / 
ou elevação de enzimas hepáticas e/ou outras manifestações 
de hepatotoxicidade e pancreatite aguda. 


Anfotericina B lipossomal 

e Apresentação: formulação em que a anfotericina B é incorpo- 
rada dentro de lipossomas. Cada frasco /ampola contém 50 
mg de anfotericina B lipossomal liofilizada; 

e posologia: 3 mg/kg /dia, durante 7 dias, ou 4 mg/kg /dia, du- 
rante 5 dias, por infusão venosa, em 1 dose diária; 

e administração: infundir em 30 a 60 minutos (maximo 6 ho- 
ras) após a diluição em solução glicosada a 5% em que a con- 
centracao final seja de 2 a 0,2 mg de anfotericina B lipossomal 
por mL; 

e efeitos colaterais: febre, cefaleia, náuseas, vômitos, tremores, 
calafrios e dor lombar, sendo a toxicidade renal o evento ad- 
verso sério mais frequente. Recomenda-se monitorar função 
renal, potássio e magnésio séricos e repor o potássio quando 
indicado. Suspender o tratamento por 2 a 5 dias se os níveis 
de creatinina se elevarem acima de 2 vezes o maior valor de 
referência. Reiniciar em dias alternados, quando os níveis de 
creatinina reduzirem. 


Tratamento de suporte 
Infecções bacterianas 
Recomenda-se o uso de antibióticos em pacientes com LV nas 
seguintes situações:” 
e neutropênicos com menos de 500 neutrófilos /mm; 
e quadro infeccioso definido ou pacientes com toxemia; 
e menores de 2 meses; 
e esquema empírico inicial: ceftriaxona isoladamente ou asso- 
ciada a oxacilina em casos de infecção de pele ou tecido celu- 
lar subcutâneo ou nos neutropênicos graves. 
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Hemoderivados” 

e Concentrado de hemácias: hemoglobina < 7 g/dL ou hemato- 
crito < 21% ou quando houver repercussão hemodinâmica. Vo- 
lume: 10 mL/kg (peso até 30 kg) e de 300 mL se peso > 30 kg; 

e concentrado de plaquetas: plaquetopenia < 10.000 /mmº as- 
sociada a sangramentos. Dose: uma unidade para cada 7 a 10 
kg de peso; 

e plasma fresco: sangramentos graves, com baixa atividade de 
protrombina. Dose: 10 a 20 mL/kg a cada 8 ou 12 horas; 

e fatores de estimulação de colônias de neutrófilos: restringir 
para pacientes gravemente neutropênicos, portadores de 
complicações infecciosas que não estão respondendo satisfa- 
toriamente as medidas iniciais: 

e vitamina K: nos pacientes com icterícia, quando o tempo de 
atividade de protrombina estiver abaixo de 70%. Dose: 1 a 5 
mg de vitamina K, por via EV, a cada 24 horas, durante 3 dias. 


Tratamento da LV na coinfecção com HIV 

Nessa condição, a anfotericina B lipossomal é o medicamento 
de escolha e o antimoniato de N-metilglucamina e desoxicola- 
to de anfotericina são considerados tratamentos alternativos, 
de acordo com orientações recentes do Ministério da Saúde. 
Além disso, o tratamento é mais prolongado e o monitoramen- 
to dos efeitos colaterais deve ser feito com maior atenção (Ta- 
bela 3). 


Critérios de cura 

São essencialmente clínicos. O desaparecimento da febre ge- 
ralmente acontece por volta do 5º dia de medicação e a redu- 
ção da hepatoesplenomegalia ocorre nas primeiras semanas. 
Ao final do tratamento, o baço geralmente apresenta redução 
de 40% ou mais em relação a medida inicial. A melhora dos 
parâmetros hematológicos (hemoglobina e leucócitos) surge a 
partir da 2º semana. O aparecimento de eosinofilia é sinal de 
bom prognóstico. A eletroforese de proteínas se normaliza 
lentamente, podendo levar meses. O ganho ponderal do pa- 
ciente é visível, com retorno do apetite e melhora do estado 
geral. O seguimento do paciente tratado deve ser feito aos 3, 6 
e 12 meses após o tratamento, e, na última avaliação, se per- 


Tabela 3 Tratamento da LV em pacientes coinfectados 
pelo HIV de acordo com as recomendações do 
Ministério da Saúde 





Tratamento Dose Duração 

Escolha 

Anfotericina B 4 mg/kg/dia 5 dias consecutivos + 

lipossomal dose única semanal 
por até 5 semanas, 
perfazendo dose total de 
25 a 40 mg/kg 

Alternativo 

Antimoniato de 20 mg/kg/dia 30 dias 

N-metilglucamina do Sb+5 

Desoxicolato de 0,7 mg/kg/dia 28 dias 


(máximo 50 
mg/dia) 


Fonte: adaptada de Ministério da Saúde, 2015. 


anfotericina B 
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manecer estável, o paciente é considerado curado. As provas 
sorológicas não são indicadas para seguimento do paciente. O 
teste de Montenegro, que na doença é negativo, costuma ficar 
positivo após a cura.» 


Prevenção 

As estratégias de controle da LV ainda são pouco efetivas e es- 
tão centradas no diagnóstico e tratamento precoce dos casos 
humanos, redução da população de flebotomineos, elimina- 
cao dos reservatórios e atividades de educação em saúde. 
O controle químico por meio da utilização de inseticidas de 
ação residual da classe dos piretroides é a medida de controle 
vetorial recomendada. Coleiras impregnadas com deltametri- 
na a 4% podem ser recomendadas como medida de proteção 
individual para os cães. A prática da eutanásia canina é reco- 
mendada a todos os animais com diagnóstico confirmado.'*"° 


Desafios 

Vacinas baseadas no uso de proteínas recombinantes e em an- 
tigenos obtidos a partir de inserção de genes no DNA de plas- 
mídeos, combinadas com adjuvantes derivados de saponina, 
têm apresentado resultados promissores, algumas delas já li- 
cenciadas para o controle da LV canina. Com relação a prote- 
cao humana, apesar de anos de esforços para identificação de 
antígenos parasitarios imunogênicos e dos avanços na tecno- 
logia de desenvolvimento de vacinas, até o momento, não pa- 
rece ter surgido uma vacina capaz de oferecer o nível de prote- 
ção para um programa de eliminação da LV. Recentemente, 
uma vacina de DNA, cujo alvo é o receptor de hemoglobina lo- 
calizado na superfície do parasita (HbR), que é uma estrutura 
conservada e comum à diferentes espécies de Leishmania, 
mostrou-se muito promissora em modelo animal. Foi capaz 
de estimular, mesmo sem uso de adjuvante, a produção de di- 
versas citocinas relacionadas com uma resposta Th] e, assim, 
determinar a cura de hamsters e camundongos infectados por 
L. donovani.""° 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a epidemiologia da LV. 

e Elaborar história que possa esclarecer o risco de 
exposição à LV. 

e Reconhecer os sintomas, os sinais clínicos e as 
complicações da LV. 

e Propor testes laboratoriais apropriados para 
diagnóstico da LV e suas complicações. 

e Planejar esquema terapêutico adequado paraa LV e 
suas complicações. 

e Conhecer a toxicidade dos medicamentos utilizados no 
tratamento da LV. 

e Indicar medidas de prevenção para a LV. 
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LEPTOSPIROSE 


Luis Carlos Rey 


Definição 

Leptospirose é uma antropozoonose febril aguda de distribui- 
ção mundial causada por uma espiroqueta do gênero Leptospi- 
ra (L.), sendo a espécie L. interrogans a mais importante. 
A leptospirose é transmitida ao homem por meio da agua con- 
taminada com urina de roedores e animais domésticos ou sil- 
vestres portadores da bactéria. Os casos clínicos ocorrem prin- 
cipalmente de forma sazonal, durante ou após a estação 
chuvosa. A doença se manifesta por uma fase bacteriêmica e 
uma fase imune da infecção, esta podendo assumir a forma ic- 
térica ou anictérica.’ 

Na criança, a leptospirose é frequentemente assintomática; 
o quadro clínico respiratório pode variar de uma sindrome gri- 
pal (febre, mialgia, astenia) até a pneumonite hemorrágica, 
mas em cerca de 10% pode ocorrer falência hepática e renal 
(sindrome de Weil). Diversos órgãos ou tecidos podem estar 
envolvidos, como olhos, sistema nervoso, músculos e coração. 

O diagnóstico etiológico é realizado pela pesquisa direta ou 
cultura de L. interrogans em fluidos orgânicos na fase aguda, e 
a sorologia por microaglutinação (MAT, considerado padrão- 
-ouro), aglutinação em placa, por método imunoenzimatico 
(ELISA) ou por reação em cadeia de polimerase (PCR). 

O tratamento de escolha das formas graves é feito com pe- 
nicilina G cristalina, que reduz a falência de órgãos e a letalida- 
de. Medidas de suporte podem ser necessárias para a insufi- 
ciência renal e hepatica.* O prognóstico é bom nas formas 
clínicas leves e com o tratamento precoce com antibiótico. A 
letalidade é elevada na sindrome de Weil. 


Epidemiologia 

A leptospirose é a principal das antropozoonoses, de amplitu- 
de mundial, de caráter endemoepidêmico e sazonal. Roedores 
e outros animais silvestres, domésticos e de criação, como 
cães e bovinos, são portadores crônicos de diversas espécies 
de Leptospira (L.), dentre as quais L. interrogans é a mais pato- 
gênica. A doença endêmica ocorre como exposição no local de 
trabalho, seja por contato direto de pele e mucosa com urina e 
vísceras, seja pela água e alimentos contaminados. A principal 


fonte de aquisição é a pele contaminada com urina do rato dos 
esgotos Rattus (R.) norvegicus, mas também dos roedores R. 
rattus e Mus musculus. As populações mais afetadas provêm 
de regiões quentes e úmidas (tropicais e subtropicais), mora- 
dores de favelas e áreas alagadas ou usuários de lagoas e rios 
contaminados pela urina de roedores. A sazonalidade dos sur- 
tos se deve ao contato da pele e mucosas com água de inunda- 
ções e alagamento de várzeas. As leptospiras colonizam o tra- 
to urinário de diversos animais silvestres, domésticos e de 
criação, podendo as vísceras destes ser fonte de contaminação 
humana em menor grau, mas de importância para populações 
que vivem do cuidado de animais.? 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) estima que a lep- 
tospirose afete globalmente 300.000 a 500.000 indivíduos 
por ano. Inquéritos sorológicos, realizados em diversos países 
entre 1982 e 1996, mostram elevada soropositividade, sem 
doença aparente: Somália 51%, Barbados 43%, Índia 33%, Bo- 
livia 31%, Espanha 21%, Coreia 16% e Itália 129%. 

No Brasil, o número de casos de leptospirose está relacio- 
nado com populações urbanas empobrecidas, moradores de 
favelas, áreas alagadas e carentes de saneamento e água trata- 
da, mas também de trabalhadores em contato com esgotos e 
lixo, tratadores de animais, etc. Entre 1985 e 1993, foram noti- 
ficados no país 20.342 casos de doença, com 2.232 óbitos. A 
Figura 1 mostra a série histórica nacional e a letalidade. Consi- 
derando-se o meio urbano ou rural da contaminação, foram 
identificados, respectivamente, com o domicílio, 55% e 28% 
dos casos, com o ambiente de trabalho, 32% e 54%, e com o 
ambiente de lazer, 13% e 17% dos casos. Na Amazônia Orien- 
tal, a soropositividade para leptospira de populações ribeiri- 
nhas está acima de 90%.” A incidência da leptospirose no Bra- 
sil é mais alta no primeiro semestre, quando a pluviosidade é 
maior (Figura 2). 


Etiologia 

Leptospiras são espiroquetas, causadoras ou não de doença 
no homem, dotadas de motilidade por flagelos polares. Lep- 
tospira (L.) interrogans, L. noguchii e L. borgpetersenii são espé- 
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Figura 1 Número de casos e letalidade por leptospirose. Brasil 2000-2014. 


Fonte: Ministério da Saúde.? 
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Figura 2 Sazonalidade dos casos de leptospirose entre O e 19 anos de idade. Brasil 2008-2014. 


Fonte: Ministério da Saude.? 


cies patogénicas que englobam mais de 250 sorovares (subes- 
pécies), distribuídos conforme a reação sorológica, sendo a 
forma mais comum de classificação clínica. Os sorovares de- 
pendem do reservatório animal prevalente no ambiente, por 
exemplo, canicola (caes), icterohaemorrhagiae (ratos), grip- 
potyphosa (guaxinins, gambás, esquilos, etc.), pomona (gado, 
porcos), bratislava (porcos), hardjo (bovinos) e ballum (ca- 
mundongos). Fatores de virulência ainda desconhecidos po- 


dem estar relacionados com a apresentação clínica mais grave 
de determinados sorovares (copenhageni, icterohemorrhagiae, 
batavia, autumnalis, entre outros), enquanto alguns apresen- 
tam doença mais branda (canicola, grippotyposa, ballum, 
hardjo etc). 

Leptospiras podem ser visíveis em fluidos e tecidos organi- 
cos na fase aguda somente por microscopia de campo escuro, 
onde aparecem como espiroquetas móveis, e crescem em 


meio de cultura contendo polissorbato-albumina. Os lipopo- 
lissacarídios (LPS) da membrana externa são utilizados para 
definir os sorogrupos e induzem a resposta humoral específica 
da fase imune. Uma nova classificação do gênero Leptospira 
baseada na análise genômica é independente da classificação 
sorológica, de cunho mais prático e embasada nos aspectos 
sorológicos e clínico-epidemiológicos dos sorovares.! 


Patogênese 

Admite-se que a contaminação humana seja acidental na ca- 
deia de transmissão de L. interrogans, uma vez que o homem 
não é seu reservatório natural. A penetração bacteriana no or- 
ganismo ocorre por ferimentos, abrasões ou maceração da 
pele na água, pelas mucosas ou conjuntivas e por aerossóis. 
Uma vez no organismo, os germes se disseminam pela circula- 
ção sanguínea e linfática. A invasão do líquido cefalorraqui- 
diano (LCR) e do humor aquoso utiliza a motilidade de flage- 
los nas extremidades e a produção de hialuronidase. Graças às 
toxinas glicolipoproteicas do patógeno, há lesão endotelial e 
vasculite, com perda plasmática e sufusão hemorrágica. As es- 
piroquetas proliferam aparentemente em todos os órgãos e te- 
cidos, resultando em manifestações clínicas muito variadas. A 
lesão vascular pode causar pneumonite hemorrágica; no rim, 
isquemia do córtex renal com necrose de células tubulares; no 
figado, a lesão varia desde uma vasculite até a destruição da 
arquitetura e necrose hepática. 

A resposta imune é dirigida contra os LPS da membrana ex- 
terna, causando opsonização e fagocitose pelas células do sis- 
tema monocítico fagocitário. A rapidez com que a resposta 
imune ocorre está relacionada com o prognóstico da doença. 
A reação sorológica acontece pela elevação de IgM seguida de 
IgG. 

A cultura de Leptospira é muito sensível à utilização preco- 
ce de antibióticos, levando à necessidade de testes sorológicos. 
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Testes imunoenzimáticos (ELISA, EIA), para diagnóstico rá- 
pido, utilizam extratos de Leptospira contendo diversos soro- 
vares patogênicos e diagnosticam a doença para efeito de ma- 
nejo clínico. O teste de aglutinação microscópica (MAT, 
quantitativo), considerado padrao-ouro, utiliza leptospiras vi- 
vas, sendo específica para os sorovares, e tem função epide- 
miológica e de prognóstico clínico. A elevação dos títulos de 4 
vezes em duas coletas (intervalo de 5 a 10 dias) confirma a in- 
feccao.’ 


Manifestações clínicas 

A gravidade da leptospirose pode variar desde um quadro in- 
feccioso subclinico detectado por soroconversão em indivi- 
duos com exposição crônica a leptospiras até duas síndromes 
clinicamente reconhecidas: uma doença sistêmica limitada 
observada em cerca de 90% das infecções e uma sindrome po- 
tencialmente fatal acompanhada de combinações de falências 
do rim, fígado, sangramento pulmonar ou disseminado. Tanto 
a forma autolimitada quanto a forma grave ocorrem após fase 
aguda (fase septicêmica), seguida de uma fase imune da doen- 
ça" (Figura 3). 

O período de incubação da leptospirose situa-se entre 5 e 14 
dias, mas pode ser tão amplo como 3 a 30 dias. Os sinais da 
fase septicêmica, que dura entre 3 e 10 dias, compreende febre 
elevada (38 a 40°C) de início abrupto, calafrios, cefaleia, mial- 
gia, sufusão hemorrágica conjuntival e secreção purulenta, 
dor abdominal, anorexia, náusea, vômitos, diarreia, tosse, fa- 
ringite e exantema maculopapular pretibial. A conjuntivite e a 
dor na musculatura da panturrilha (músculo gastrocnêmio) 
são os achados clínicos mais notáveis da fase septicêmica, po- 
dendo ocorrer aumento de linfonodos e hepatoesplenomega- 
lia. A pesquisa de leptospiras nessa fase é realizada em san- 
gue, LCR, humor aquoso e outros tecidos do organismo. Após 
7 dias do início da febre, as leptospiras podem ser encontradas 
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Figura 3 Visão esquematizada das fases clínico-laboratoriais da leptospirose na infância. 
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também na urina.” A letalidade é baixa nessa fase da doença. 
O fim da febre geralmente anuncia o início da fase imune da 
doença, que pode durar de 4 a 30 dias. Nessa fase, duas for- 
mas clínicas, ictérica e anictérica, se distinguem. A sindrome 
gripal, ou flu-like, é comum em crianças e se caracteriza por fe- 
bre, cefaleia, mialgia e astenia. Outros achados clínicos in- 
cluem alterações oculares, como conjuntivite purulenta com 
ou sem hemorragia, uveite, iridociclite, coriorretinite, dor ocu- 
lar e fotofobia, além de dor muscular, hepatoesplenomegalia e 
aumento de linfonodos. A meningite asséptica da fase imune 
ocorre em até 80% dos pacientes. Cefaleia intensa bitemporal 
e frontal, com ou sem delírio, é a manifestação mais comum. 
Ha discreta pleiocitose linfocítica (abaixo de 500 células / 
mm’) e aumento da proteinorraquia (50 a 100 mg/mm?’). Ra- 
ramente pode ocorrer hemiplegia, coma ou mielite transversa. 
A aglutinação positiva para IgM é simultânea ao desapareci- 
mento de leptospiras do sangue e do LCR, mas a positividade 
das culturas e da PCR em LCR, urina e humor aquoso se man- 
tém. 

A sindrome mais grave da leptospirose é denominada 
doença de Weil, que se caracteriza por insuficiência renal e he- 
pática, sendo mais rara na infância em comparação ao adul- 
to. O paciente torna-se afebril e com melhora do quadro clí- 
nico durante 1 a 3 dias, quando a febre retorna e sobrevém 
insuficiência renal e hepática, pneumonite hemorrágica, arrit- 
mias cardíacas ou colapso circulatório (choque). A insuficiên- 
cia renal ocorre sem anúria ou oligúria, pois não há alteração 
da filtração glomerular. A evolução da fase aguda para uma 
das formas clínicas da fase imune é imprevisível e independe 
da qualidade da assistência. A intensidade e a duração das 
manifestações graves são muito variáveis (geralmente de uma 
a várias semanas) e atribuídas a diferenças geográficas entre 
populações, sorovares e suporte clínico a disposição. 

Os casos de doença grave são raramente descritos em crian- 
ças, mesmo nos surtos por inundações, etc. Relatos de casos 
hospitalizados, por outro lado, geralmente representam a 
doença na sua forma mais grave, cuja letalidade se situa em 
torno de 10%. 


Patologia 

As lesões renais da sindrome de Weil se caracterizam basica- 
mente por uma nefrite intersticial e necrose tubular maciça. 
A hepatite da fase aguda decorre de lesão vascular dos vasos 
hepáticos, sem necrose hepatocelular. A bilirrubina cai para 
cerca de 20 mg/dL após a fase aguda. Pacientes ictéricos com 
frequência apresentam hepatoesplenomegalia (25%). Na pro- 
gressão para a doença grave, há agravamento da isquemia he- 
pática com elevação das aminotransferases e encontra-se des- 
de desorganização da arquitetura do tecido até necrose. 
A hipoprotrombinemia é discreta e sempre responde ao trata- 
mento com vitamina K. Icterícia grave pode ocorrer com en- 
volvimento mínimo do rim, mas raramente a insuficiência he- 
pática sem insuficiência renal é causa de morte. O LCR mostra 
discreta pleiocitose linfocítica (abaixo de 500 células /mm) e 
aumento da proteinorraquia (50 a 100 mg/mm?), enquanto a 
glicorraquia permanece normal. 


Diagnóstico diferencial 

Os principais diagnósticos clínicos são, para as formas leves: 
influenza, hepatite viral, dengue e mononucleose; para as for- 
mas graves: meningite meningocócica, malária, febre tifoide, 
febre amarela, febre recorrente, tifo exantemático, dengue gra- 
ve, legionelose, sepse e sindrome do choque tóxico. 


Tratamento 

Dependendo da gravidade, o tratamento da leptospirose é fei- 
to com penicilina cristalina 250.000 U/kg/dia, intramuscular 
(IM) ou endovenosa (EV), dividida em 4 doses a cada 6 horas, 
ou ceftriaxona EV ou IM 50 mg/kg /dia, em dose diária, por 7 
dias. Na doença leve e em crianças com mais de 7 anos, po- 
dem ser empregadas a doxiciclina 4 mg /kg /dia (dose máxima 
200 mg/dia), por via oral (VO), em 2 doses, por 7 a 10 dias; em 
crianças menores de 7 anos, amoxicilina 40 a 50 mg/kg /dia 
VO, divididos em 3 doses a cada 8 horas, por 7 dias. 


Tratamento de suporte 

O tratamento de suporte na leptospirose grave deve ser reali- 
zado em unidade de terapia intensiva (UTI) e visa as compli- 
cações como disfunção hepática, insuficiência renal, diátese 
hemorrágica e choque hipovolêmico. Na insuficiência hepáti- 
ca (sindrome de Weil), a administração de vitamina K está in- 
dicada na ocorrência de hipoprotrombinemia. A insuficiência 
renal, principal causa de morte na leptospirose e que pode per- 
manecer por semanas, tem indicação de diálise peritoneal ou 
mesmo hemodiálise. Hipotensão e choque hipovolêmico po- 
dem requerer reposição volumétrica vigorosa, albumina ou 
mesmo sangue fresco, no caso de choque hemorrágico. 


Prognóstico 
As formas brandas e moderadas da leptospirose na infância, 
mesmo aquelas com icterícia sem insuficiência renal, têm ex- 
celente prognóstico. Já na síndrome de Weil, a letalidade osci- 
la de 8,5 a 14,5% conforme as séries hospitalares e as condi- 
ções de suporte clínico, sobretudo a disponibilidade de 
cuidados intensivos diante da insuficiência renal e do choque. 
Vacinas contra leptospirose foram desenvolvidas inicialmen- 
te utilizando células inteiras inativadas em camundongos, em 
1916. Desde então, permanecem as únicas vacinas licenciadas e 
utilizadas em animais de criação e humanos. No entanto, a imu- 
nidade está restrita ao sorovar utilizado e estreitamente depen- 
dente do LPS de membrana. Dessa forma, vacinas que utilizam 
o antígeno LPS purificado de Leptospira também mostraram 
boa imunogenicidade em modelos animais, mas essa resposta 
imune é específica para os sorovares, eventualmente até os so- 
rogrupos. O recente sequenciamento do genoma de Leptospira 
permitiu que abordagens de vacinologia reversa fossem sendo 
realizadas na busca de uma vacina mais abrangente. 


Desafios 
e Prevenir os surtos em áreas ribeirinhas, alagadas ou sujeitas a 
inundações, oferecendo infraestrutura de habitação e sanea- 
mento para a população das áreas com alta positividade nos 
inquéritos sorológicos; 


realizar educação sanitária das populações suscetíveis, com 
ênfase no combate aos ratos (reservatórios) e assegurando o 
destino adequado do lixo; 

diagnosticar a leptospirose grave na infância, cujo quadro 
clínico é predominantemente leve e respiratório (sindrome 
gripal); 

oferecer tratamento adequado em ambiente hospitalar para 
os quadros clínicos graves (sindrome de Weil) com hemorra- 
gia, choque e insuficiências renal e hepática; 

pesquisar, no genoma de Leptospira interrogans, antígenos co- 
muns a diferentes sorogrupos ou sorovares que gerem respos- 
ta imune protetora para o homem. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a epidemiologia básica da leptospirose 
dos ciclos endêmicos e epidêmicos. 

Reconhecer as principais espécies patogênicas de 
Leptospira e seus sorovares. 


Fazer a suspeita diagnóstica de leptospirose nas fases 


bacteriêmica e imune. 

Encaminhar o diagnóstico diferencial. 

Solicitar os exames específicos para confirmar a 
leptospirose e o comprometimento de órgãos na 
doença grave. 

Prescrever o tratamento antimicrobiano e de suporte 
nas formas graves. 

Educação sanitária e saneamento adequados. 
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Epidemiologia zona rural. Nos últimos 11 anos (2003 a 2014), os casos em 
A malária é uma doença tropical causada pelos parasitas do crianças e adolescentes representaram, em média, 47% do to- 
gênero Plasmodium com a mais alta taxa global de mortalida- tal registrado, principalmente em lactentes, pré-escolares e 
de, presente em 97 paises e territórios. Em 2013, foi responsá- escolares (Figuras 1 e 2).º 
vel pela morte de mais de 584 mil pessoas. Aproximadamente Em relação as espécies, o Plasmodium vivax é a que tem 
90% dos óbitos ocorrem na África; destes, 78% em crianças maior prevalência mundial.' Das 5 espécies existentes (Plas- 
menores de 5 anos de idade. Nas Américas, a malária ocorre modium falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium malariae, 
em 21 países com 25 milhões de pessoas vivendo em áreas de Plasmodium ovale e, mais recentemente, Plasmodium knowle- 
alto risco de transmissão. Em 2013, foram registrados 427 mil si), encontram-se no Brasil somente três: Plasmodium falcipa- 
casos, com o Brasil responsável por 42%.! rum, Plasmodium vivax e Plasmodium malariae. A maioria dos 
No Brasil, o pediatra deve atentar para a representatividade casos ocorre por P. vivax (aproximadamente 85%), uma pe- 
de 99% dos casos de malária serem na região amazônica, onde quena parte por P. falciparum (15%) e uma minoria (menos de 
a doença possui distribuição heterogênea, com predomínio na 1%) por infecções mistas (P. vivax + P. falciparum).'” 
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Figura 1 Número de casos de malária registrados anualmente (2013-2013) no Brasil.? 
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Figura 2 Percentual de casos de malária, segundo a faixa 
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Modo de transmissão e ciclo biológico 

A principal transmissão da malária é por via vetorial, pela pica- 
da dos mosquitos fêmeas do gênero Anopheles. No Brasil, as 
principais espécies são o Anopheles darlingi, o complexo Ano- 
pheles albitarsis e o Anopheles aquasalis. 

O ciclo de vida do parasita se processa em dois hospedeiros: 
mosquito (ciclo definitivo ou sexuado) e homem (ciclo inter- 
mediário ou assexuado)? (Figura 3). 

No homem, o ciclo se processa em duas etapas. A exoeri- 
trocítica compreende desde a entrada das formas infectantes — 
os esporozoitos inoculados na derme pelas fêmeas do mosqui- 
to Anopheles - até a formação dos esquizontes nos hepatócitos. 
Estes, então, se rompem e liberam os merozoitos, que buscam 
os eritrócitos, iniciando-se a etapa eritrocítica, condição pri- 
mordial para que o plasmódio exerça sua patogênese. Assim, 
os merozoitos, pela ação de proteases, fosfolipases e lipídios, 
promovem um desarranjo dos componentes estruturais no 
ponto de contato da membrana dos eritrócitos, de modo a per- 
mitir sua entrada nessas células. 

Há diferenças quanto a interação dos merozoitos com os 
eritrócitos segundo a espécie de plasmódio. O P. falciparum in- 
vade qualquer eritrócito, enquanto o P. vivax invade preferen- 
cialmente reticulócitos, o que determina limite para a parasi- 
temia para essa espécie. Ademais, merozoitos do P. falciparum 
expressam um número muito maior de moléculas ligantes do 
que o P. vivax e também possuem um maior número de recep- 
tores na superfície dos eritrócitos, condições essenciais para 
que o parasita possa aderir e invadir os eritrócitos. 

Para o P. falciparum, o principal receptor é a glicoforina A 
do sistema sanguíneo MNS, embora também possa aderir a 
glicoforina B e C, ou seja, essa espécie de parasita possui a ha- 
bilidade de alterar o processo de invasão eritrocitária, aumen- 
tando sua capacidade de não ser imediatamente reconhecido 
pelo sistema imune, uma vez que, nas diferentes vias de inva- 
são celular, há envolvimento de diferentes moléculas ligantes 
do parasita. 

No caso do P. vivax, os ligantes pertencem a uma família de 
proteinas conhecidas como P. vivax reticulocyte-binding pro- 
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teins (PvRBP 1 e 2), que, como o próprio nome indica, se ligam 
a receptores existentes nos reticulócitos. Outra família de pro- 
teina ligante sao as P. vivax duffy binding protein (PvDBP), que 
possuem como receptores o antígeno receptor Duffy para qui- 
miocinas (duffy antigen receptor for chemokines — Darc), tam- 
bem expresso em reticulócitos. Desse modo, entende-se por 
que a infecção por essa espécie é pouco frequente na África 
(onde os casos são predominantemente pelo P. falciparum), já 
que a maioria da população africana é Duffy negativa. Mais re- 
centemente, observou-se que indivíduos Duffy negativos po- 
dem ser infectados pelo P. vivax, provavelmente por meio de 
outros receptores envolvidos no reconhecimento eritrocitário.! 

As espécies P. vivax e P. ovale se diferenciam das demais 
que infectam o homem porque, durante seu ciclo exoeritroci- 
tico, isto é, nos hepatócitos, alguns esporozoitos podem nao 
se multiplicar por divisão esquizogônica, permanecendo 
quiescentes no figado, como que adormecidos, sendo designa- 
dos de hipnozoítos. Essas formas são responsáveis pela recai- 
da, que pode ocorrer em um intervalo relativamente curto 
(nos países tropicais, em geral nos primeiros 6 meses após o 
tratamento) ou após um longo período (de meses a anos, so- 
bretudo em paises de clima frio). 

Designa-se como recrudescência o reaparecimento, em 
curto prazo, das manifestações clínicas de uma infecção malá- 
rica, causadas pela sobrevivência de formas eritrocíticas no 
sangue periférico (em geral, na microcirculação) após trata- 
mento. 

Os merozoitos sanguíneos, liberados após a ruptura dos 
eritrócitos, invadem novos eritrócitos, perpetuando o ciclo, 
sendo que alguns destes não o fazem, diferenciando-se em ga- 
metócitos, formas sexuadas que irão se dividir somente no 
mosquito, o hospedeiro definitivo do parasita, dando origem 
aos esporozoitos (encontrados na glândula salivar desses in- 
vertebrados). 


Fisiopatogenia 

A gravidade e a evolução clínica na malária dependem da es- 
pécie do plasmódio infectante, da intensidade da parasitemia, 
da idade, da constituição genética, do estado nutricional da 
criança e de sua imunidade específica a doença. A malária por 
P. falciparum é a que evolui com mais frequência para as for- 
mas graves, pois pode determinar parasitemia elevada (> 2% 
de hemácias infectadas) pela capacidade de se multiplicar em 
hemácias jovens, maduras e senescentes, por citoaderir ao en- 
dotélio vascular da microcirculação e formar rosetas (eritróci- 
tos infectados aderem a eritrócitos não infectados) em áreas 
nobres, como cérebro, pulmões e rins. Esses eventos podem 
causar malária cerebral, distúrbios respiratórios, anemia, hi- 
poglicemia e, raramente na criança, insuficiência renal, ede- 
ma pulmonar e distúrbios da coagulação. 

Receptores expressos na superficie do endotélio vascular, 
dos quais a molécula de adesão intercelular 1 (Icam-1) é a mais 
importante, têm sua expressão aumentada pelo fator de ne- 
crose tumoral (TNF-alfa), determinando sequestro de eritróci- 
tos parasitados e formação de rosetas na microcirculação de 
órgãos vitais, culminando com a obstrução desses pequenos 
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vasos, por exemplo, no cérebro - malária cerebral, evento 
muito frequente em crianças.” 

Na malária cerebral, observam-se também concentrações 
aumentadas de angiopoietina 2, que altera a permeabilidade da 
barreira hematoencefálica, resultando em extravasamento de 
proteinas plasmáticas, edema perivascular e injúria neuronal. 

Os eventos fisiopatológicos que culminam com a malária 
cerebral não estão relacionados somente com a obstrução do 
fluxo vascular na microcirculação, pois não é em todos os ca- 
sos fatais que ocorre sequestro microvascular. Ademais, a ra- 
pida resolução do coma e posterior recuperação na maioria 
dos pacientes faz supor que também haja encefalopatia por al- 
terações metabólicas secundárias a liberação de citocinas. 

A ruptura cíclica de hemácias infectadas, com liberação de 
parasitas, pigmento malárico (hemozoina) e glicosilfosfatidili- 
nositol (toxina malárica), é responsável pelas manifestações 
clínicas na malária, pois ativam células mononucleares em 
sangue periférico que estimulam a liberação de citocinas infla- 
matórias.” 

Na determinação da gravidade da malária, ocorre um dese- 
quilibrio na produção e /ou expressão de citocinas inflamato- 
rias e anti-inflamatórias. Desse modo, o TGF-beta e a IL-10, 
que contrarregulam a resposta pró-inflamatória, estão em bai- 
xas concentrações, por exemplo, na anemia grave dessa doen- 


ça. Entretanto, outros fatores podem concorrer para essa fisio- 
patogenia, como diseritropoiese induzida por citocinas e 
participação de mecanismos autoimunes.°’ 

Assim, a anemia da malária, em geral normocitica e normo- 
crômica, incide na sua forma grave (hemoglobina < 5 9%) em 
dois grupos de maior risco: gestantes e crianças menores de 5 
anos. Entretanto, pode ser microcítica e hipocrômica, pela ele- 
vada frequência de hemoglobinopatias e deficiência de ferro 
nas mesmas áreas em que a malária é endêmica. 

A fisiopatologia da anemia da malária é complexa e multi- 
fatorial. Além da desregulação da resposta imune, há outros 
mecanismos: 

e destruição de eritrócitos parasitados e não parasitados (po- 
rém, com produtos do parasita aderidos a superficie) na circu- 
lação periférica, com importante participação do baço, sem 
relação direta com a intensidade da parasitemia; 

e redução ou alteração na produção de precursores eritroides 
(diseritropoiese), mediada por citocinas, cuja importância na 
gênese da anemia parece ser maior na doença de longa dura- 
ção e menor nos casos agudos.º 


A despeito da intensidade da anemia, pode haver baixa conta- 
gem de reticulócitos no sangue periférico, o que indiretamente 
expressa algum grau de disfunção da medula óssea, observa- 


do por um curto período, mesmo após erradicação do parasita 
pelo uso de antimaláricos e lâminas de gota espessa sucessiva- 
mente negativas. 

Com frequência, crianças com malária falciparum apresen- 
tam hipoglicemia, por gliconeogênese hepática insuficiente, 
que possui relação direta com níveis elevados de parasitemia. 

Eventos fisiopatológicos responsáveis por malária grave e 
até óbito também ocorrem na malária por P. vivax. Andrade et 
al.” estudaram adultos, crianças e adolescentes com malária 
vivax que evoluíram com insuficiência renal, anemia grave, 
importante icterícia e insuficiência respiratória, e verificaram 
que a gravidade esteve fortemente associada a uma potente 
ativação da resposta pró-inflamatória em detrimento da res- 
posta anti-inflamatória. 

Semelhante à importância da citoadesao nas formas graves 
de malária falciparum, esse fenômeno, envolvendo, por exem- 
plo, o Icam-l e o sulfato de condroitina A (SCA), pode também 
estar presente nas infecções pelo P. vivax. Estudos in vitro evi- 
denciaram que a adesão do P. vivax é tão forte quanto a ade- 
sao manifesta na infecção por P. falciparum. Salienta-se, en- 
tretanto, que, neste caso, o fendmeno ocorreu com frequéncia 
10 vezes menor se comparado aos eritrócitos infectados por P. 
falciparum.’ 

Outro grupo de proteinas, denominadas familia VIR, é ex- 
pressa nas infecções pelo P. falciparum mediando citoadesao. 
Foram também observadas em infeccoes pelo P. vivax, embo- 
ra sua localização subcelular e sua função permaneçam desco- 
nhecidas quanto a sua capacidade de sequestro in vivo por 
essa espécie de plasmódio, nos casos graves.” 


Quadro clínico 

As manifestações clínicas na malária têm caráter sistêmico, 
em que a febre é o principal sinal ou sintoma, presente na 
maioria dos pacientes. A febre costuma ser elevada, precedida 
de calafrio e seguida de sudorese e sem periodicidade (exceto 
se houver sincronismo na ruptura de eritrócitos parasitados, 
trazendo como consequência febre a cada 48 horas, nas infec- 
ções por P. vivax, P. falciparum, P. ovale, ou a cada 72 horas, 
nas infecções por P. malariae).° 

Quando a febre se acompanha de cefaleia e calafrio, deno- 
mina-se tríade malárica. Anorexia e artralgia também podem 
ocorrer, ao lado de manifestações respiratórias (tosse e sensa- 
ção de falta de ar) e gastrointestinais (dor abdominal, náuseas, 
vômitos e diarreia). 

A anemia, se presente, pode ter intensidade leve, modera- 
da ou grave, por influência combinada de vários fatores, como 
grau de parasitemia, resposta imunológica do hospedeiro, in- 
tervalo de tempo entre os primeiros sintomas e o diagnóstico e 
condições preexistentes determinantes de anemia, particular- 
mente parasitose intestinal e hemoglobinopatias. 

No exame físico de uma criança ou adolescente com malá- 
ria, além da constatação da febre, podem ser observados pali- 
dez, icterícia, hepatomegalia e esplenomegalia. O comprome- 
timento do sensório, manifesto por sonolência, torpor, 
convulsões ou coma, caracteriza o quadro como malária cere- 
bral, permitindo inferir que a infecção é determinada pelo P. 
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falciparum, embora possa ser causada pelo P. vivax, ainda que 
com menor frequência.” 

No espectro clínico da malária congênita, é importante con- 
siderar o trimestre gestacional em que ocorreu a infecção e o es- 
tado de imunidade da gestante em relação à infecção plasmo- 
dial, pois bebês de mães semi-imunes (que já tiveram malária) 
podem não apresentar sintomas ao nascer e assim permanece- 
rem por vários dias, ou apresentarem sintomatologia. Por outro 
lado, em mães não imunes, caso ocorra a infecção do recém- 
-nascido (via transplacentária, trabalho de parto), esta poderá 
ser mais precoce, expressando-se por sinais e sintomas variados. 

O recém-nascido com malária pode apresentar febre ou 
hipotermia, manifestações respiratórias, ganho ponderal ina- 
dequado, recusa alimentar, palidez progressiva, icterícia, he- 
patoesplenomegalia até quadro mais grave, com comprometi- 
mento neurológico e/ou evidências clínico-laboratoriais de 
septicemia, com indicação para hospitalização, em virtude do 
risco iminente de morte. 

Por essas diferentes formas de apresentação clínica e pela 
possibilidade de diagnóstico no recém-nascido e no lactente, a 
malária deve estar incluída no complexo TORCH em áreas en- 
démicas para malaria.” 


Malaria grave 

Esta definicao compreende parametros clinicos e laboratoriais 
associados a um risco maior de morte e se refere as infecções 
por P. falciparum. No entanto, em consequência da ausência 
de uma definição para malária grave por P. vivax, adotam-se 
os mesmos critérios. Malária grave em criança inclui sobretu- 
do alteração da consciência, anemia grave e desconforto respi- 
ratório. Para os adolescentes, assim como para os adultos, ou- 
tros critérios são utilizados para essa definição (Tabela 1).” 

Na vigência de comprometimento neurológico, convém 
avaliar o estado de consciência mediante a escala modificada 
de coma de Glasgow ou pela escala de coma de Blantyre, em 
que são pontuadas respostas aos estímulos visual, verbal e 
motor, gerando um escore, respectivamente, entre3e14,e0e 
5. Para a primeira escala, pontuações menores que 9 e, para a 
segunda escala, menor que 2, indicam estado de coma.” 


Diagnóstico diferencial 

Doenças febris de qualquer natureza devem ser incluídas no 
diagnóstico diferencial da malária, principalmente meningite, 
pneumonia, hepatite, gastroenterite, infecção urinária, além 
de doença de Chagas, febre tifoide, dengue e calazar. Coinfec- 
ções bacterianas ou virais também podem estar presentes e 
devem ser suspeitadas se houver manutenção do quadro fe- 
bril, apesar da terapêutica antimalárica, ou se, durante o 
acompanhamento clínico parasitológico da criança com malá- 
ria, surgirem sinais e sintomas e/ou evidência laboratorial 
não usuais, como exantema, adenopatia, dentre outros.” 


Malária na gestação e repercussões 

no concepto 

Grávidas são mais suscetíveis a infecção pelo plasmódio do que 
a população geral. Em qualquer período gestacional, o parasita 
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Tabela 1 Valores prognósticos e frequência de manifestações clínicas ou achados laboratoriais em adultos e crianças 


com malária falciparum” 


Valores prognósticos 





Manifestações clínicas 
~ ou achados laboratoriais 


Frequência (F) 























































































































































































































Crianças Adultos Crianças Adultos 
+ 2(*) Prostração +++ TT 
+++ ++ Alteração da consciência +++ ia 
+++ +++ Desconforto respiratório +++ F 

+ ++ Convulsões múltiplas +++ + 
+++ +++ Colapso circulatório + = 
ER +++ Edema pulmonar (radiológico) +/- + 
PR ++ Sangramento +/- + 
++ + icterícia + oe 
+ + Hemoglobinuria is + 

+ + Anemia grave EEH + 
























































* (?) = dados não disponíveis; F (+/-) = ocorrência pouco comum 


pode causar lesões na placenta que comprometem as trocas 
materno-fetais, com diminuição da oxigenação e repercussões 
no feto, como natimortalidade, anemia fetal, prematuridade, 
retardo de crescimento intrauterino e malária congênita. 

Primigestas possuem maior risco para malária do que mul- 
tiparas; maiores parasitemias parecem ocorrer no 1º e 2º tri- 
mestres gestacionais. A idade pode ser também um fator de 
risco, pois adolescentes com malária são mais propensas à 
ameaça de parto prematuro e abortamento." 

Chagas et al., ao avaliarem 533 episódios de malária em 
417 gestantes da região amazônica, verificaram ameaça de 
aborto ou de parto prematuro, respectivamente, em 25,5% e 
25,1% dos casos, com evidência de 1% tanto para aborto quan- 
to prematuridade. Apesar de ter havido alteração no curso da 
gestação em 26,2% dessas mulheres, as autoras salientam que 
o conhecimento do real impacto da malária sobre o desfecho 
da gestação somente será possível quando, de modo rotineiro, 
houver a pesquisa da etiologia de todos os abortos “esponta- 
neos” e partos prematuros, com ou sem perda do concepto, 
em áreas endêmicas para malária. 

Malária na gravidez determina exposição fetal ao plasmó- 
dio no útero e se correlaciona com malária congênita e episó- 
dios clínicos precoces de malária nos lactentes de baixa idade. 
No ambiente intrauterino, isso provavelmente decorre de um 
processo de tolerância imune (redução de transferência passi- 
va de anticorpos para o feto), que, por sua vez, depende do tipo 
de antígeno malárico, da quantidade e da duração da exposi- 
ção e do número de gestações. Em consequência da natureza 
multifatorial da malária na gestação, há necessidade de estu- 
dos mais aprofundados sobre o tema e sobre qual o efetivo pa- 
pel desempenhado pelos anticorpos protetores na infecção.” 

Crianças expostas a malária intraútero também podem 
apresentar distúrbios neurocognitivos, provavelmente pela 
excessiva ativação do complemento secundário à infecção 
plasmodial da placenta, como referido por McDonald et al.,!º 
ao salientarem o papel do sistema complemento na regulação 
do desenvolvimento neuronal. 








Diagnóstico laboratorial 

Este diagnóstico inclui exames específicos que visam à detec- 
ção de agente etiológico, componentes plasmodiais (protei- 
nas antigênicas e DNA) e anticorpos antiplasmodiais e ines- 
pecificos, como hemograma, provas de função hepática e 
renal, que podem auxiliar na avaliação e no acompanhamento 
dos pacientes com malária.” 

O diagnóstico rápido e preciso é o primeiro elemento bási- 
co de estratégia para o controle da malária, com importante 
impacto sobre a morbimortalidade.’ Dessa forma, deve-se 
suspeitar de malária em toda criança com febre que resida em 
área endêmica de malária ou que tenha estado recentemente 
em locais endêmicos para a doença, inclusive aqueles da área 
extra-amazônica. Nessa eventualidade, solicitar a pesquisa de 
plasmódio em gota espessa. 

No Brasil, a gota espessa (GE) é o método de eleição para o 
diagnóstico da malária. Permite identificar as espécies de 
plasmódio, pois a escolha dos antimaláricos será diferente 
caso seja P. falciparum, P. vivax, P. malariae ou P. ovale, uma 
vez que o quadro clínico per se nao permite fazer essa distin- 
ção. Também é útil na prática clínica ao confirmar o P. falcipa- 
rum, que é mais frequentemente responsável por complica- 
ções que podem surgir de modo abrupto, sobretudo naqueles 
que apresentam malária pela primeira vez.” 

A GE é realizada por punção digital sem necessidade de o 
paciente estar febril no momento da coleta. Apresenta sensi- 
bilidade (> 80%) e especificidade (100%) e permite quantifi- 
car a forma parasitária, essencial para acompanhamento da 
terapêutica aplicada. Considerar, entretanto, que GE negativa 
nem sempre exclui malária, pois alguns antibióticos têm certa 
ação antiplasmódio, diminuindo a parasitemia e, assim, difi- 
cultando o encontro do parasita. Nesse caso, se houver forte 
suspeita diagnóstica, repetir a GE." 

O distendido sanguíneo também permite visualizar o para- 
sita e, com maior facilidade, a espécie de plasmódio, mas tem 
a desvantagem da lâmina conter somente uma camada de 
sangue, diferente da GE, que possui várias camadas, o que fa- 


cilita o encontro do parasita. Entretanto, ambas as técnicas, 
embora de baixo custo, necessitam de microscopista capacita- 
do para sua realização.” 

Assim, foram criados métodos alternativos de diagnóstico: 
testes imunocromatográficos (também conhecidos como tes- 
te de diagnóstico rápido [TDR]) usados sobretudo se o diag- 
nóstico microscópico não está disponível ou não é confiável. 
Esses testes, comercialmente disponíveis, baseiam-se em 4 
diferentes proteínas dos plasmódios: histidina (HRP2, especí- 
fico para o P. falciparum), lactato desidrogenase (LDH), pan- 
-LDH e aldolase. Os TDR não requerem equipamento ou eletri- 
cidade e necessitam apenas de um treinamento mínimo e, 
portanto, estão indicados em áreas remotas onde os laborató- 
rios para a realização da GE não estão disponíveis.” 

Nos últimos anos, com o advento das tecnologias molecu- 
lares, novos métodos de diagnósticos baseados na reação em 
cadeia da polimerase (PCR) tradicional ou quantitativa em 
tempo real (qPCR) foram introduzidos, utilizando como gene 
alvo a subunidade menor do RNA ribossomal e o DNA mito- 
condrial. Essas técnicas são reconhecidas como os métodos 
mais sensíveis e específicos para o diagnóstico, detectando 
parasitemia submicroscópicas e com um volume de sangue 
reduzido. 

As técnicas moleculares ainda apresentam limitações para 
uso prático, principalmente pelo alto custo e por certa demora 
na obtenção dos resultados.’ 

Um método alternativo ao PCR, ainda em fase de avaliação 
para o diagnóstico de malária, é o RealLamp (loop-mediated 
isothermal amplification), que se baseia na amplificação isotér- 
mica dos ácidos nucleicos. Sua vantagem está na facilidade de 
seu uso no campo, pois não requer uma infraestrutura sofisti- 
cada de laboratório e utiliza um dispositivo portátil simples, 
capaz de realizar tanto a amplificação quanto a detecção de 
produtos em uma única plataforma.” 

Crianças com malária podem apresentar anemia. É comum 
o encontro de leucócitos normais ou diminuídos, embora pos- 
sa haver também leucocitose e, nesses casos, convém afastar 
infecções bacterianas associadas, principalmente se o pacien- 
te estiver grave.” 

No momento do diagnóstico, observa-se, com frequência, 
diminuição do número de plaquetas (as vezes com valores in- 
feriores a 50.000 U/mm), com retorno para níveis normais 
com o uso dos antimaláricos. Na malária, apesar da plaqueto- 
penia ser um evento “inocente”, convém questionar a existên- 
cia de sangramentos e avaliar a presença de petéquias, equi- 
moses ou hematomas, pois pode ser um sinal de gravidade 
(mais frequente nas infecções pelo P. falciparum).” 

Pode haver aumento discreto na bilirrubina indireta, a cus- 
ta de hemólise, na dependência, por exemplo, da parasitemia 
e do tempo de doença. A icterícia clinicamente manifesta 
pode ser um sinal de malária grave e requer uma abordagem 
diferenciada no uso dos antimaláricos.º 

Em geral, as aminotransferases apresentam valores nor- 
mais ou discreta elevação, exceto nas formas graves de malária 
falciparum, em que se podem observar valores mais elevados; 
porém, inferiores aqueles que ocorrem nas hepatites virais.” 
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Tratamento 

O tratamento para malária considera a espécie de plasmódio, 

a idade, as eventuais comorbidades, o estado imune (indireta- 

mente avaliado pela história prévia de malária) e a gravidade. 

No Brasil, o tratamento segue as diretrizes adotadas pelo Pro- 

grama Nacional de Controle de Malária do Ministério da Saú- 

de” com três principais objetivos: 

1. Abolir o ciclo de reprodução sanguínea do parasita responsá- 
vel pelas manifestações clínicas e eventuais complicações 
(objetivo imediato). 

2. Erradicar as formas latentes no ciclo tecidual, evitando as re- 
caídas tardias. 

3. Eliminar os gametócitos, permitindo a interrupção da trans- 
missão em áreas endêmicas. 


Os antimaláricos estão disponíveis gratuitamente nas unida- 
des de referência para diagnóstico e tratamento. São adminis- 
trados após as refeições (para melhor tolerância), segundo in- 
tervalos de idade e peso corpóreo, sob a forma de comprimidos 
(infantil e/ou adulto). Para a criança, recomenda-se triturar 
os comprimidos e, se necessário, fazer leve ajuste da dose para 
mais (considerar as eventuais perdas decorrentes da tritura- 
cao dos comprimidos). 


Tratamento da malária por P. vivax 
No tratamento da malária por P. vivax (e da malária por P. ovale), 
utiliza-se associação de cloroquina com primaquina (Tabela 2). 

A cloroquina é uma 4-aminoquinolina, apresentada na for- 
ma de comprimido, contendo 150 mg de substância-base 
(equivalente a 250 mg do sal difosfato ou sulfato). É utilizada 
por 3 dias, na dose de 10 mg de base /kg no 1º dia, seguidos de 
7,5 mg de base /kg no 2º e 3º dia. A dose maxima total nao 
deve ultrapassar 1.500 mg de base. 

Eventos adversos leves, como cefaleia, náusea, sintomas 
gastrointestinais, embaçamento visual e prurido acompanha- 
do de rash cutâneo, podem estar presentes. São raros os efei- 
tos colaterais graves. 

A primaquina é um 8-aminoquinolina que atua na fase 
exoeritrocítica (hipnozoiticida) para promover a cura radical e 
evitar recaída. Possui apresentação em comprimido infantil 
de 5 mg e adulto de 15 mg de base como difosfato de primaqui- 
na (equivalente a 8,8 mg e 26,4 mg do sal, respectivamente). É 
eficaz na dose total de 3 a 3,5 mg/kg de peso, que deve ser 
atingida em um período longo e, assim, calcula-se uma dose 
diária de 0,25 mg de base /kg de peso, diariamente por 14 dias, 
(esquema longo) ou uma dose de 0,50 mg de base /kg de peso 
durante 7 dias (esquema curto). Esta última opção garante 
melhor adesão ao tratamento (Tabela 2). 

A primaquina está formalmente contraindicada em grávi- 
das, em portadores de deficiência de G6PD e em crianças 
menores de 6 meses, pelo alto risco de hemólise. Deve ser 
suspensa, independentemente da idade, se, no início ou du- 
rante o tratamento, a criança apresentar ou desenvolver icte- 
ricia.° 

Mesmo com o uso correto da primaquina, as recidivas po- 
dem ocorrer e, nesses casos, descartando-se reinfeccao com 
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residência fora da área endêmica ou ausência de retorno para 
area endêmica, deve-se usar cloroquina semanal por 12 sema- 
nas (Tabela 3). 


Tratamento da malária por P falciparum 

Desde 2006, a Organização Mundial da Saúde (OMS) reco- 
menda a utilização de combinação de drogas (com ação esqui- 
zonticida) para o tratamento de malária por P. falciparum, a 
fim de obter melhor desempenho terapêutico e evitar e/ou re- 
tardar o aparecimento de resistência. 

Desse modo, há 2 esquemas de tratamento para malária 
falciparum não complicada, segundo recomendações do Mi- 
nistério da Saúde: 

1. Região amazônica: combinação artemeter + lumefantrina (es- 

quema de 1º escolha) (Tabela 4). 

2. Região extra-amazônica: combinação de artesunato + meflo- 

quina (esquema de 1º escolha) (Tabela 5). 


O artemeter é um derivado da artemisinina, disponível nas se- 
guintes formas combinadas: 20 mg de artemeter e 120 mg de 
lumefantrina (Tabela 4), ou 25 mg de artesunato e 50 mg de 
mefloquina (infantil) ou 100 mg de artesunato e 200 mg de 
mefloquina (adulto) (Tabela 5). Em qualquer dessas modali- 
dades, o tratamento é apresentado em cartela individual, em 4 
tipos de embalagem, de acordo com o peso ou idade. 


Nas formas não complicadas de malária, crianças menores 
de 6 meses e gestantes no 1º trimestre (no 2º e 3º trimestre po- 
dem ser usadas com segurança) não devem receber derivados 
de artemisinina, em ambas as formas combinadas. Nesses ca- 
sos, opta-se pela utilização de quinina associada à clindamici- 
na (Tabela 6). 


Tratamento das formas mistas de malária 

Nas infecções mistas em que houver a presença do P. falcipa- 
rum, tratar com os esquemas de combinações fixas artemeter + 
lumefantrina ou artemeter + mefloquina, nas doses recomen- 
dadas, visto que, no Brasil, essa espécie de plasmódio é resis- 
tente a cloroquina. Complementar o esquema terapêutico 
com primaquina para erradicar os hipnozoitos do P. vivax ou P. 
ovale (7 a 14 dias, esquema curto ou longo de tratamento). Sea 
infecção mista for pelo P. falciparum e P. malariae, o tratamen- 
to deve ser dirigido apenas para o P. falciparum.’ 


Tratamento da malaria grave 

Constitui emergência pediátrica, e a criança deve se referen- 
ciada ao hospital, de preferência em Unidade de Tratamento 
Intensivo (UTI). Nos casos de sinais de comprometimento 
neurológico, pela semelhança clínica entre malária cerebral e 
meningite bacteriana, em locais de pouco recurso diagnósti- 
co e distante dos grandes centros, enquanto as providências 


Tabela 2 Tratamento das infecções pelo Plasmodium vivax ou Plasmodium ovale com cloroquina em 3 dias e 


primaquina em 7 dias“ 






































Idade/peso Número de comprimidos por medicamento por dia 
| 1º dia 2° dia 3º dia 4° a 7° dias 
Cloroquina Primaquina Cloroquina Primaquina Cloroquina Primaquina Primaquina 
Infantil Infantil Infantil Infantil 
6 all meses 5a9kg 1/2 1 1/4 1 1/4 q o V2 
1a3anos 10 a 14 kg 1 2 1/2 1 1/2 a RE 
4 a 8 anos 15 a 24 kg 1 o 1 2. 1 2. 2 
Idade/peso Cloroquina Primaquina Eliana imagina | <Glaroaiine Pamaauina Primaquina 
Adulto Adulto Adulto Adulto 
9 a ll anos 25a34kg 2 ao 2 1 E ao q 
‘al4anos 35a49kg a 2 > 2 2 a 
z 15 anos > 50 kg 4 2 3 2. = 2 o 








Tabela 3 Esquema recomendado para a prevenção das recaídas frequentes por Plasmodium vivax ou Plamodium ovale 
com cloroquina semanal por 12 semanas* 























Idade/peso Número de comprimidos por semana 
Cierouuine o | o 

z 6 meses la4kg . V4 

. 6a iimeses 5 a 9 kg 1/4 

q a3 a | 10 a 14 a 1/2 

4 a 8 anos 15 a 24 kg 3/4 

9 a ll anos 25 a 34 kg 1 

WalManos | 35a49kg ey2 

>15 anos >50 kg 2 
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Tabela 4 Esquema recomendado para o tratamento das infecções por Plasmodium falciparum não complicada com a 


combinação artemeter + lumefantrina (Coartem Jem 3 dias“ 













































































Idade/peso Número de 
comprimidos 
1º dia 2º dia 3º dia 
Manhã Noite Manhã Noite Manhã Noite 
Artemeter + Primaquina Artemeter + lumefantrina 
lumefantrina comp. 15 mg 
6mesesa 5al4kg 1 1/2 1 1 1 1 
2 anos 
3a8anos 15a24kg 2 1 2 2 2 2 2 
9al4anos 25a34kg 3 1e 1/2 
> 15 anos > 35 kg 4 3 4 4 4 4 4 








Tabela 5 Tratamento das infecções por Plasmodium falciparum não complicada com a combinação fixa de artesunato + 


mefloquina em 3 dias” 






















































































Idade/peso Número de comprimidos 
1º dia 2º dia 3º dia 
Artesunato + Primaquina Infantil Adulto Infantil Adulto 
mefloquina comp 15 mg 
Infantil Adulto 
6 a 11 meses 5askg 1 1/2 1 1 
1a 5anos 9a17kg 2 1 2 2 
6 a 11 anos 18 a 29 kg 1 1e 1/2 1 1 
> 12 anos > 30 kg 2 5 2 2 


Tabela 6 Esquema recomendado para tratamento das infecções não complicaas por Plasmodium falciparum para 
crianças com menos de 6 meses, com quinina em 3 dias e clindamicina em 5 dias (tratamento de 2º escolha) 





























Idade/peso 
12, 22 e 3º dias 
Quinina 
< 6 meses* la4kg 1/4 (manhã) 
1/4 (noite) 
Gestantes 12 a 14 anos 30 a 49 kg 1e 1/2 (manhã) 
1 (noite) 
Gestantes > 15 anos > 50 kg 2 (manhã) 
2 (noite) 


são tomadas para transferência e internação do paciente, 
convém administrar uma dose de antibiótico de amplo es- 
pectro, enquanto se aguarda o resultado da GE. Essa conduta 
pode ter influência na sobrevida e na evolução favorável des- 
sa criança.” 

Os antimaláricos potentes devem ser administrados por via 
parenteral (endovenosa ou intramuscular), segundo a Tabela 
7, associados as medidas de suporte a vida do paciente. 


Controle de cura 

Na malária, é fundamental o controle de cura (lâminas de veri- 
ficação de cura — LVC) mediante - GE. Devem ser realizadas 
no ambulatório, desde a chegada da criança, quando se faz o 
diagnóstico, e diariamente, a cada retorno, até a obtenção de 2 
LVC consecutivamente negativas e outra GE no final do trata- 


Número de comprimidos ou dose por dia 














4º e 5° dias 


Clindamicina Clindamicina 








1/4 (manhã) 
1/4 (noite) 


1/2 (a cada 6 horas) 


1/4 (manhã) 
1/4 (noite) 














1/2 (a cada 6 horas) 


1(a cada 6 horas) 1(a cada 6 horas) 


mento. Essa atitude permite realizar o acompanhamento pa- 
rasitológico, verificar a evolução para complicações e/ou coin- 
fecções, monitorar a adesão ao tratamento, além de possíveis 
eventos adversos aos antimaláricos. 

Ao final do tratamento, recomenda-se aprazar retorno dos 
pacientes a cada 30 dias, por um período de 6 meses (LVC 30, 
60, 90, 120 e 180 dias) nas infecções pelo P. vivax (possível re- 
caída) e semanalmente por 42 dias (D7, D14, D28, D35, D42) 
nas infecções por P. falciparum (possível recrudescência). 


Prevenção 

Segundo a OMS, a prevenção da malária inclui: 
e avaliação do risco de transmissão; 
e medidas de prevenção contra picadas do mosquito vetor; 
e quimioprofilaxia (QPX). 
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Tabela 7 Esquemas recomendados para o tratamento da malária grave e complicada” 


Artesunato?: 2,4 mg/kg (dose de ataque) por via endovenosa (EV), 

seguida de 1,2 mg/kg administrados após 12 e 24 horas da dose de 

ataque. Em seguida, manter uma dose diária de 1,2 mg/kg durante 

6 dias. Se o paciente estiver em condições de deglutir, a dose diária 
pode ser administrada em comprimidos, por via oral (VO) 





Não indicado para gestantes no 1º trimestre 


OU 











Artemeter: 3,2 mg/kg (dose de ataque) por via intramuscular 
(IM). Após 24 horas, aplicar 1,6 mg/kg/dia, durante mais 4 dias 
(totalizando 5 dias de tratamento). Se o paciente estiver em 
condições de deglutir, a dose diária pode ser administrada em 
comprimidos, por VO 


Clindamicina: 20 mg/kg/dia, por via EV, diluída em solução 
glicosada (SG) a 5% (1,5 mL/kg), infundida gota a gota em 1 hora, 
dividida em 3 doses/dia, durante 7 dias. Se o paciente estiver em 
condições de deglutir, a dose diária pode ser administrada em 
comprimidos VO 











Clindamicina: 20 mg/kg/dia, EV, diluída em solução glicosilada a 


5% (1,5 mL/kg), infundida gota a gota em 1 hora, durante 7 dias. 
Se o paciente estiver em condições de deglutir, a dose diária 
pode ser administrada em comprimidos VO 




















Não indicado para gestantes no 1º trimestre 


OU 








Quinina: administrar quinina EV, na dose de 20 mg/kg de 
dicloridrato de quinina (dose de ataque)’, diluída em 10 mL/kg 

de SG a 5% (máximo de 500 mL de SG 5%), por infusão EV durante 
4 horas. Após 8 horas do início da administração da dose de ataque, 
administrar uma dose de manutenção de quinina de 10 mg de 
sal/kg, diluídos em 10 mL de SG 5%/kg, por infusão EV (máximo 

de 500 mL de SG 5%), durante 4 horas. Essa dose de manutenção 
deve ser repetida a cada 8 horas, contadas a partir do início da 
infusão anterior, até que o paciente possa deglutir; a partir desse 
momento, devem-se administrar comprimidos de quinina na dose 
de 10 mg de sal/kg a cada 8 horas, até completar um tratamento 
de 7 dias 


Clindamicina: 20 mg/kg/dia, EV, diluída em SG a 5% (1,5 mL/ 

kg), infundida gota a gota em 1 hora, durante 7 dias. Se o 
paciente estiver em condições de deglutir, a dose diária pode ser 
administrada em comprimidos VO 

Este esquema é indicado para gestantes de 1º trimestre e crianças 
menores de 6 meses“ 











a Dissolver o pó de artesunato (60 mg/ampola) em diluente próprio ou em uma solução de 0,6 mL de bicarbonato de sódio 5%. Essa solução deve ser diluída 


em 50 mL de SG 5% e administrada por via EV, em 1 hora. 


b Outra possibilidade é administrar quinina em infusão EV (ou bomba de infusão) em uma dose de ataque de 7 mg do sal/kg durante 30 minutos, seguida 
imediatamente de 10 mg do sal/kg, diluídos em 10 mL/kg de SG 5% (máximo de 500 mL), em infusão EV, durante 4 horas. 
c A clindamicina não deve ser usada em crianças com menos de 1 mês. Nesse caso, administrar apenas quinina. 


Na avaliação do risco de transmissão, é essencial que o profis- 
sional obtenha informações detalhadas sobre residência em 
area endêmica e/ou viagens para áreas endêmicas. Necessita 
conhecer os indices de transmissão da malária (que são dina- 
micos), se a doença incide em área urbana ou rural, qual a pro- 
porção de malária por P. falciparum e a disponibilidade de rede 
de diagnóstico e tratamento.” 

As medidas de prevenção contra picadas de insetos in- 
cluem: usar roupas compridas e claras, para proteção da maior 
parte da superficie corpórea; evitar exposição durante os horá- 
rios de maior atividade dos mosquitos (amanhecer e crepús- 
culo); dormir em ambientes fechados ou telados; usar mos- 
quiteiro impregnado com inseticida (permetrina); e usar 
repelentes nas áreas expostas da pele. 

Os repelentes sintéticos mais usados são o Deet (N,N-di- 
metil-m-toluamida), o PMD (p-mentane 3,8 diol) e a icaridina, 
os quais devem ser reaplicados com a frequência indicada pelo 
fabricante. A Academia Americana de Pediatria recomenda 
que os repelentes não sejam usados em crianças menores de 2 
meses de idade, no caso do DEET, em uma concentração não 
superior a 30%. 

A QPX tem a finalidade de prevenir a infecção por P. falcipa- 
rum se o risco de doença grave e /ou morte for superior ao risco 
de eventos adversos da medicação e quando o acesso aos ser- 
viços de saúde nao for possível nas primeiras 24 horas do ini- 
cio dos sintomas.” 

As drogas recomendadas são doxiciclina, mefloquina e a 
combinação atovaquona e proguanil, que possuem ação es- 


quizonticida sanguínea, além de tecidual, no caso dessa com- 
binação. Não conferem total proteção, apresentando eficácia 
de 75 a 95% conforme o esquema utilizado, a espécie de Plas- 
modium e a adesão do paciente.*”° 

No Brasil, pelo predomínio de P. vivax em toda a área endê- 
mica, além de ampla distribuição de rede de diagnóstico e tra- 
tamento para malária, a QPX não está indicada de rotina. Ex- 
cepcionalmente, pode ser recomendada por especialistas em 
malária ou em medicina do viajante, para aqueles que viajem 
para regiões de alto risco de transmissão de P. falciparum na 
Amazônia Legal, desde que aí permaneçam por tempo maior 
que o período de incubação da doença (e com duração inferior 
a 6 meses) e em locais cujo acesso a diagnóstico e tratamento 
de malária estejam a mais de 24 horas.*? 

A proteção eficaz para malária mediante vacinação está em 
estágios avançados, no que diz respeito a infecção pelo P. falci- 
parum, com resultados ainda incipientes para o P. vivax. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer a distribuição da malária no mundo e no 
Brasil, com destaque para a região amazônica. 

e Entender o ciclo biológico do plasmódio no homem e 
no vetor, bem como as diferentes espécies de 
plasmódio que infectam o homem. 

e Compreender a fisiopatologia da malária, inclusive os 
eventos que determinam malária grave. 

e Identificar os sinais e sintomas comuns da malária não 
complicada e da malária grave. 


Ter noções sobre malária na gestação e suas 
repercussões sobre o concepto. 
Solicitar exames específicos para estabelecer o 


diagnóstico de malária, com ênfase na gota espessa (GE). 


Interpretar exames inespecíficos para auxiliar na 
suspeita diagnóstica de malária. 


Realizar o diagnóstico diferencial entre malária e outras 


patologias febris. 

Saber quais são os objetivos do tratamento e 
prescrever os diferentes esquemas terapêuticos para 
crianças e adolescentes, de acordo com a espécie de 
plasmódio. 

Conhecer as medidas de prevenção para malária 
segundo a Organização Mundial da Saúde. 


Referências bibliográficas 


IF 


World Health Organization. World Malaria Report 20141. Genebra: 
World Health Organization, 2014. 

Brasil. Ministério da Saúde. Sistema de Informação de Vigilância Epide- 
miológica — Notificação de Casos de Malária (Sivep /Malaria). Relató- 
rios. Resumo epidemiológico, Região Malária. Datasus. Disponível em: 
www.saude.gov.br/sivep malaria. Acessado em: 27 de março 2015. 
Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departa- 
mento de Vigilância Epidemiológica. Guia prático de tratamento da ma- 
lária no Brasil. Brasília: Ministério da Saúde, 2010. 36p. (Serie A. Nor- 
mas e Manuais Técnicos). 

Iyer J, Grúner AC, Rénia L, Snounou G, Preiser PR. Invasion of host cells 
by malaria parasites: a tale of two protein families. Mol Microbiol 2007; 
65(2):231-49. 

Crawley J, Chu C, Mtove G, Nosten F. Seminar malaria in children. Lan- 
cet 2010; 24:375(9724):1468-81. 

Daniel-Ribeiro CT. Is there a role for autoimmunity in immune protec- 
tion against malaria? Mem Inst Oswaldo Cruz 2000; 95(2):199-207. 
Andrade BB, Reis-Filho A, Souza-Neto SM, Claréncio J, Camargo LMA, 
Barral A et al. Severe Plasmodium vivax malaria exhibits marked inflam- 
matory imbalance. Malar J 2010; 9:13. 

Quintero JP, Siqueira AM, Tobon A, Blair S, Moreno A, Arévalo-Herrera 
M et al. Malaria-related anaemia: a Latin American perspective. Mem 
Inst Oswaldo Cruz 2011; 106(Suppl. 1):91-104. 

De Alencar Filho AC, de Lacerda VGL, Okoshi K, Okoshi MP. A malaria e 
o endotélio vascular. Arg Bras Cardiol 2014; 103(2):165-9. 


20. 


MALÁRIA « 1051 


Mittal M, Jain R, Talukdar B, Kumar M, Kumar K. Emerging new trends 

of malaria in children: a study from a tertiary care centre in northern In- 
dia. J Vector Borne Dis 2014; 51:115-8. 

Carlier Y, Truyensa C, Deloronc P, Peyrond F. Congenital parasitic infec- 
tions: a review. Acta Trop 2012; 121(2):55-70. 

World Health Organization. Severe falciparum malaria. Trans R Soc 

Trop Med Hyg 2000; 94(Suppl 1):S1-S90. 

Souza JM, Libonati RMF, Ventura AMRS, Pinto AYN, Silva IBA, Fialho 

RR etal. Malaria. In: Barros JCR (org.). Programa de educação continua- 
da em pediatria PRONAP. 4.ed. v. VII. Rio de Janeiro: Sociedade Brasi- 
leira de Pediatria, 2004. p.33-60. 

Moya-Alvarez V, Abellana R, Cot M. Pregnancy-associated malaria and 

malaria in infants: an old problem with present consequences. Malar J 

2014; 13:271. 

Chagas ECS, Nascimento CT, Santana Filho FS, Bôtto-Menezes CH, 
Martinez-Espinosa FE. Malaria durante a gravidez: efeito sobre o curso 

da gestação na região amazônica. Rev Panam Salud Publica 2009; 

26(3):203-8. 

McDonald CR, Elphinstone RE, Kain KC. The impact of placental mala- 
ria on neurodevelopment of exposed infants: a role for the complement 

system? Trends Parasital 2013; 29:213-9. 

World Health Organization-Western Pacific Regional Office (WHO- 


-WPRO), USAID | DELIVER PROJECT, Foundation for Innovative New 


Diagnostics (FIND), Roll Back Malaria Partnership, President’s Malaria 
Initiative (PMI), and UNICEF. Transporting, storing, and handling ma- 
laria rapid diagnostic tests in health clinics. Arlington: USAID | DELI- 
VER PROJECT, Task Order 3; and Manila: WHO-WPRO July 2009. 
Shokoples SE, Ndao M, Kowaledwska- Grochowska K, Yanow SK. Mul- 
tiplexed real-time PCR assay for discrimination of Plasmodium species 
with improved sensitivity for mixed infections. J Clin Microbiol 2009; 
47(4):975-80. 

Patel J, Xayavong J, Narayanan J, Debarry JD, Srinivasamoorthy J, Ville- 
gas L et al. Real-time loop-mediated isothermal amplification (Rea- 
lAmp) for the species-specific identification of Plasmodium vivax. PLoS 
2013; 8(1):e54986. 

Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Diretoria 
Técnica de Gestão. Guia para profissionais de saúde sobre prevenção da 
malária em viajantes. Brasília: Ministério da Saúde, 2008. 


PARASITOSES INTESTINAIS 


Tony Tannous Tahan 


Epidemiologia 

As parasitoses intestinais ainda são um grave problema de 
saúde, principalmente nos países em desenvolvimento. Se- 
gundo dados da Organização Mundial da Saúde (OMS), perfa- 
zem o conjunto de doenças mais comuns do globo terrestre. A 
ascaridiase é a segunda infecção mais comum do planeta, com 
807 a 1.221 milhões de pessoas acometidas,” sendo a infecção 
dentária (cárie) a primeira. Além disso, na atualidade, há um 
incremento das parasitoses intestinais a custa das protozoo- 
ses, com o surgimento do HIV (protozoários emergentes 
como o Cryptosporidium parvum). 

Apesar da grande relevância das parasitoses dentro do con- 
texto de saúde pública, poucos estudos epidemiológicos são 
realizados, principalmente pelo fato de essas doenças estarem 
mais ligadas a países em desenvolvimento, onde a pobreza e 
as condições precárias de saúde e a falta de recursos em pes- 
quisas interferem nos estudos epidemiológicos. Aliados a difi- 
culdade da realização dos exames coproparasitológicos, pou- 
cos dados etiológicos são fidedignos. 

O último grande levantamento populacional sobre a preva- 
léncia das parasitoses no Brasil foi realizado em 2005, no qual 
foram analisados 26 trabalhos de maior relevância. Os resulta- 
dos foram: 

e prevalência geral das parasitoses de 15 a 80%; 
e parasitoses em lactentes com 15%; 

e parasitoses em escolares de 23,3 a 66,3%; 

e poliparasitismo de 15 a 37%.? 


Nesse levantamento, também foram avaliadas as taxas das di- 
ferentes etiologias. Conforme mostrado na Tabela 1, a ascari- 
diase também foi a parasitose mais frequente.” 


Etiologia 

Os principais protozoários patogênicos são: Entamoeba his- 
tolytica, Giardia lamblia (Giardia intestinalis), Cryptospori- 
dium parvum, Cystoisospora belli, Balantidium coli, Microspo- 
ridia, Blastocystis hominis, Sarcocystis sp., Dientamoeba 


fragilis, Cyclospora cayetanensis, dentre outros. Cabe ressaltar 
que existem os protozoarios comensais frequentemente en- 
contrados em exames parasitológicos de fezes, como Endoli- 
max nana e Entamoeba coli. 

Os helmintos sao divididos em nematelmintos (cilindricos) 
e platelmintos (achatados). Os principais nematelmintos, 
tambem chamados de geo-helmintos, por terem seu ciclo de 
vida e sua contagiosidade pelo solo e ambiente, sao: Ascaris 
lumbricoides, Enterobius vermicularis, Trichuris trichiura, Ne- 
cator americanus, Ancylostoma duodenale e Strongyloides ster- 
coralis. Ja os platelmintos - também chamados bio-helmin- 
tos, pelo ciclo de vida e contagiosidade pelos animais — são os 
cestódeos, como Taenia solium (hospedeiro intermediário é o 
porco), Taenia saginata (hospedeiro intermediário é o boi), 
Hymenolepis nana (hospedeiro intermediário são artrópodes), 
Diphylobothrium latum (hospedeiro intermediário são os pei- 
xes); e os trematódeos, como Schistosoma mansoni (hospedei- 
ro intermediário é o caramujo). 

O ciclo de vida dos agentes: ovo, larva e adulto, nos helmin- 
tos, e cistos, oocistos, trofozoitos, nos protozoários, é variável 
de acordo com cada parasita, bem como a localização no trato 
gastrointestinal e também a sua forma de contágio. A Tabela 2 
mostra as diferenças entre os parasitas. 


Tabela 1 Variação de taxas das enteroparasitoses no 
Brasil 

















Parasitose Variações de taxas em estudos no Brasil 
“Ascaridíase “6a 41% l o 
Tricuríase 1 a 40% 
Giardiase 6a 44% 
“Ameébiasé 4a23% 
AReiecamisce 2al17% 
Estrongiloidiase 1a 9% 
Enterobiase 2a4% 
Teniase | 0,04 a 1,2% 


Quadro clínico 
O quadro clínico geral das parasitoses intestinais, na grande 
maioria dos casos, é oligossintomático ou assintomático. Os 
sintomas geralmente são inespecificos, como diarreia, nau- 
seas, vômitos, dor abdominal inespecífica, distensão abdomi- 
nal, má absorção e desnutrição. Na Tabela 3, o modo com o 
qual a desnutrição acontece é especificado para cada vermino- 
se, sendo que esta é desencadeada de diferentes maneiras, de- 
pendendo do agente.*° 

Entretanto, cada parasitose pode apresentar-se com uma 
clínica mais específica, principalmente em virtude de sua lo- 
calizacao, evidenciada na Tabela 2, em sítios específicos no in- 
testino. 

Dentre as principais manifestações que sugerem uma hel- 
mintiase em especial, ressaltam-se: 

e infestação com tendência a suboclusao e até obstrução intes- 
tinal na ascaridiase; 

e prurido anal na oxiuriase, que ocorre porque as fêmeas depo- 
sitam seus ovos na borda anal, gerando uma reação extrema- 
mente pruriginosa; 

e prolapso retal na tricuriase; 

e anemias importantes por expoliação na ancilostomiase e 
necatoriase; 

e disseminação séptica na estrongiloidiase em paciente imu- 
nossuprimido; 

e convulsões no adolescente decorrentes da neurocisticercose 
nas teniases por Taenia solium; 

e tenesmo nas teniases em geral; 

e hepatoesplenomegalia na esquistossomose; 

e sindrome de Loeffler (migração errática para via respiratória) na 
necatoriase, ascaridiase, estrongiloidiase e ancilostomiase.*° 


Nas protozooses, salientam-se: 
e síndrome disabsortiva na giardiase; 
e disenteria sanguinolenta e abscessos hepáticos na amebiase; 
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e diarreia do imunossuprimido na criptosporidiase e cistoisos- 
poriase.*° 


Existem muitos mitos populacionais referentes aos sintomas 
das parasitoses, cabendo ao pediatra identificar a relevancia e 
esclarecer os familiares. A eliminação dos parasitas no vômito 
ou na evacuação, com a descrição do evento pelos familiares 
ou visualização pelo pediatra, auxilia no diagnóstico da para- 
sitose, de maneira que é interessante o pediatra ter noções 
morfológicas dos principais parasitas. 


Diagnóstico 
O diagnóstico das parasitoses, além do aspecto clínico, pode 
ser complementado pelo laboratorial. Existem vários métodos 
coproparasitológicos utilizados pelos laboratórios. Quando o 
pediatra solicita parasitológico de fezes sem especificar o mé- 
todo ou o parasita de maior suspeita clínica no caso, o labora- 
tório realiza em média 2 a 3 testes mais abrangentes, mas que, 
por vezes, podem não ser os métodos ideais para a parasitose 
em questão. Por isso, um exame negativo não afasta, e um 
exame positivo confirma. Sendo assim, cabe ao pediatra diri- 
gir a investigação apontando a parasitose de maior suspeita 
do caso e solicitar ao laboratório uma pesquisa dirigida do pa- 
rasita.° 

O método de exame direto das fezes a fresco pode determi- 
nar qualquer parasitose, mas com baixos niveis de sensibilida- 
de. A Tabela 4 exemplifica os principais métodos de concen- 
tração e coloração das fezes.*° 

Em média, o ideal para contemplar todas as formas dos hel- 
mintos e protozoários e melhorar a sensibilidade dos exames 
coproparasitológicos é realizar a coleta seriada de fezes, com 
uma coleta a cada 7 dias por 3 semanas; assim, todas as for- 
mas podem ser avaliadas pelo tempo total de coleta.”” 

Dentre os exames inespecíficos, eosinofilia é um achado 
comum em helmintiases; dentre os protozoários, o Cystoisos- 


Tabela 2 Ciclo de vida - maturação, forma de contágio dos enteroparasitas e localização no hospedeiro 


















































































































































































































































































































































































































































































































































Parasita Maturação Forma infectante Penetração no hospedeiro Localização no hospedeiro 
Ascaris lumbricoides 30 dias Ovo Fecal-oral i Duodeno, jejuno e íleo 
Enterobius vermicularis 14-21 dias Ovo Oral e autoinfestação Cólon e reto 

Trichuris trichiura o 30 dias “Ovo Fecal-oral Colon 

Ancylostoma duodenale 30 dias Larva Pele Duodeno e jejuno 

Necator americanus 30 dias Larva Pele Duodeno e jejuno 
Strongyloides stercoralis 7 dias Larva Oral e sutolniestadão Duodeno e jejuno 

Taenia solium Bye progisie: Ovo/proglote Carne e vegetais contaminados Jejuno 

Taenia saginata Proglote Proglote Carne e vegetais contaminados Jejuno 

Mymenolenis nana Ovo Ovo Fecal-oral [leo 

Schistosoma mansoni Cercar Cercária Pele Veias do sistema porta 
Entamoeba histolytica Cisto Cisto Fecal-oral Cólon 

Giardia intestinalis Cisto Cisto Fecal-oral Duodeno e jejuno o 
Cryptosporidium parvum Oocisto Oocisto Fecal-oral Jejuno e íleo E 
Cystoisospora belli Oocisto Oocisto Fecal-oral Jejuno e íleo 
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pora belli pode cursar também com eosinofilia. A radiografia é 
um método auxiliar para suboclusao por áscaris e também na 
sindrome de Loeffler (pneumonite eosinofilica). A ecografia 
abdominal pode auxiliar em migração errática de ascaris para 
colédoco e abscesso amebiano, por exemplo.*° 

Algumas parasitoses podem ser diagnosticadas por meio 
de sorologias, como estrongiloidiase, esquistossomose e ame- 
biase. Retossigmoidoscopia com biópsia, colonoscopia com 
biópsia, biópsia de intestino delgado e pesquisa de antígenos 
nas fezes também são métodos de investigação que podem ser 
utilizados nos pacientes com dificuldades na definição diag- 
nóstica etiológica. 


Tratamento 

O tratamento das parasitoses tem por objetivo a diminuição 
progressiva das parasitoses no contexto geral. Segundo a OMS, 
em paises em desenvolvimento, preconiza-se a terapia empi- 
rica periódica a cada 4, 6 ou 12 meses, dependendo da região e 
epidemiologia local. Essa medida é mais segura e econômica, 
sem necessidade de coleta de coproparasitológico em massa 


Tabela 3 Mecanismo de desnutrição 


Mecanismo de 
desnutrição 


Agentes 


Giardia lamblia, Necator americanus, 
Strongyloides stercoralis 


Giardia lamblia 





Lesão de mucosa 
Alteração de sais 
biliares 








Competição alimentar Ascaris lumbricoides 





Exsudação intestinal Giardia lamblia, Necator americanus, 
Strongyloides stercoralis, Trichuris 


trichiura 





Favorece proliferacao 
bacteriana 


Entamoeba histolytica 





Necator americanus, Trichuris trichiura 


Hemorragias 
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para definir o tratamento. Em parasitoses, ainda se atua de 
maneira ampla, diferente do que se pensa em antibioticotera- 
pia para bactérias e vírus, a qual deve ser específica. Este fato 
ocorre também pela alta incidência de poliparasitismo e pelo 
fato dos coproparasitológicos apresentarem grande quantida- 
de de falsos-negativos.! 

Com o uso profilatico dos antiparasitarios, as taxas de in- 
feccao pelos parasitas intestinais vao decrescendo gradativa- 
mente. A maioria dos helmintos tem sua taxa diminuida com 
a terapia profilatica empirica sequencial, principalmente asca- 
ridiase, ancilostomiase, enterobiase e tricuriase, posto que a 
principal terapia empírica é feita com albendazol em dose úni- 
ca. O impacto dessa diminuição é maior nas crianças, já que 
elas são trazidas ao pediatra com frequência por conta da pro- 
filaxia das verminoses, e o pediatra entende ser uma situação 
que faz parte da rotina das consultas pediátricas. 

O tratamento pode ser dividido em antiparasitários antigos 
e novos, por classes farmacológicas, polivalentes ou especifi- 
cos, anti-helmínticos e antiprotozoários e de acordo com ida- 
de. Na Figura 1, estão demonstrados os modos de ação de cada 


Tabela 4 Exames parasitológicos de fezes mais utilizados 


Método Estruturas avaliadas 








Lutz, Hoffman-Pons e Janer Ovos e larvas de helmintos, 


cistos de protozoários 





Tamização das fezes (proglotes 
e vermes) 


Taenia solium e saginata 











Faust e Ritchie Cistos e oocistos de 
protozoários, ovos leves 


(ancilostomídeos) 





Baermann-Moraes, Rugai Larvas (Strongyloides) 
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MEB 


ALB CAM IVER NITA 


Inibem: 
* fumarato redutase 
e transp. de glicose 
* Polimerização dos microtúbulos 


Inibem: 
Transp. 
de 
glicose 


finfluxo 
El: 


Figura 1 Mecanismos de ação dos antiparasitários. 
*Pirurato ferredoxina oxidorredutase. 


MET 








Graham (fita gomada) Enterobius vermicularis 








Kato-Katz Ovos de helmintos 











TINI SEC ESPI AZITR PARO PRAZ 


Causa: l 
Lesão DNA Inibe: 


Síntese proteica (705) finfluxo 


Ca++ 


TIA: tiabendazol; MEB: mebendazol; ALB: albendazol; CAM: cambendazol, PAM PIRV: pamoato de pirvínio; IVER: ivermectina; NITA: nitazoxanida; MET: 
metronidazol; TINI: tinidazol; SEC: secnidazol; ESPI: espiramicina; AZITR: azitromicina; PARO: paromomicina; PRAZ: praziquantel. 


antiparasitário, sendo um critério também importante para o 
entendimento do seu uso. 

Na divisão por classes farmacológicas, têm-se os benzoimi- 
dazólicos, que são compostos por drogas anti-helmínticas 
como mebendazol, tiabendazol e albendazol; os nitroimida- 
zólicos, que são para protozoários e, dentre eles, metronidazol, 
tinidazol e secnidazol. Relativamente, os novos antiparasita- 
rios são ivermectina e nitazoxanida. Dentre outros antiparasi- 
tários, há praziquantel e oxaminiquina. Na Tabela 5, são de- 
monstradas as doses dos antiparasitários mais comumente 
utilizados.”*”* 

Um dos anti-helmínticos mais clássicos é o mebendazol. 
Além de baixo custo, ele tem o seu uso consagrado de poliva- 
léncia na maioria das helmintiases; porém, sem ação na es- 
trongiloidíase. Assim, é muito comum a terapia combinada 
com tiabendazol, que é o medicamento clássico para estrongi- 
loidíase. O mebendazol possui baixíssima absorção sistêmica, 
por isso, acima de 1 ano, pode ser utilizado na mesma dose, a 
cada 12 horas, por 3 dias, na maioria das parasitoses. O tempo 
de repetição do uso do mebendazol deve ser de 21 a 30 dias, 
combinando com o tempo de maturação da maioria dos hel- 
mintos, pois sua ação em ovos e larvas é bem menor que no 
verme adulto. 

A piperazina foi uma medicação importante para suboclu- 
são por Ascaris lumbricoides, por causar paralisia flácida do 
helminto, o que acarretaria melhor eliminação e desenovela- 
mento deste no lúmen intestinal. Essa medicação foi proibida 
pela Food and Drug Administration (FDA) em 2007, por seus 
efeitos anfetamínicos. Atualmente, o tratamento da suboclu- 
são e até mesmo oclusão intestinal na ascaridiase é feito com 
internação hospitalar, jejum, sonda nasogástrica e óleo mine- 
ral, aguardando o desenovelamento com expulsão dos hel- 
mintos. Caso o tratamento clínico falhe ou apareçam sinto- 
mas de sofrimento de alças, o tratamento cirúrgico deve ser 
indicado. Quando houver a eliminação do Ascaris sp., iniciar 
um ascaridicida, como albendazol.”*” 
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O albendazol é um antiparasitário polivalente importante 
no uso do dia a dia do pediatra. Apresenta ação contra os 
principais helmintos em dose única (Ascaris lumbricoides, En- 
terobius vermiculares, ancilostomídeos) até 3 dias seguidos 
(Taenia sp., Trichuris trichiura, Strongyloides stercoralis). Se 
utilizado por 5 dias, atua também em Giardia lamblia. Tem 
ação sobre o ovo, a larva e o verme adulto, por isso, não é ne- 
cessário repetir o ciclo, como ocorre com o mebendazol. Não 
deve ser usado em menores de 2 anos, por falta de estudos, e 
deve-se evitar em encefalopatas e hepatopatas, pelos seus 
eventos adversos. 

O tiabendazol é utilizado por sua ótima ação na estrongiloi- 
diase; porém, é um antiparasitário considerado dos mais tóxi- 
cos, sobretudo em neurotoxicidade, sendo recomendado 
somente para pacientes maiores de 5 anos de idade. Camben- 
dazol também é uma opção para estrongiloidiase; porém, me- 
nos usual. 

O pamoato de pirvínio é específico para oxiuriase (entero- 
biase) e deve ser utilizado em dose única, com repetição em 14 
dias. Já o pamoato de pirantel é utilizado em nematoides, oca- 
sionando sua paralisia espástica. Levamizol é ascaridicida es- 
pecífico e também utilizado em dose única. 

Praziquantel é específico para as teníases, ocasionando a 
expulsão do platelminto. Já a oxaminiquina é utilizada para 
esquistossomose. Ambos são antiparasitários específicos para 
os platelmintos e são usados em dose única. 

Entre as drogas clássicas contra protozoários (nitroimida- 
zólicos), tem-se o metronidazol, que pode ser utilizado 3 a 4 
vezes /dia por um período de 7 a 10 dias, quando ha envolvi- 
mento de Giardia intestinalis ou Entamoeba histolytica. Os 
eventos adversos principais são vômitos, náuseas, intolerân- 
cia medicamentosa, gosto metálico e boca seca. Novos anti- 
protozoários, como secnidazol e tinidazol, têm a vantagem de 
serem dose única e apresentarem menos eventos adversos. 

Outro antiparasitário que vem sendo prescrito pela pedia- 
tria é a ivermectina, que, além de ótima ação em ectoparasitas 


Tabela 5 Doses dos antiparasitários mais comumente utilizados 


Antiparasitário Parasita 





Dose 








Mebendazol Nematoides (exceto Strongyloides sp.) 























100 mg a cada 12 horas, por 3 dias 
Repetir em 3 semanas 























Tiabendazol Strongyloides stercoralis 











25 a 50 mg/kg/dia por 3 dias 
Repetir em 1 semana 














Albendazol 


Giardia lamblia 


Ascaris sp., Enterobius sp., ancilostomideos 
Strongiloides sp., Trichuris sp. e Taenia sp. 


400 mg, dose unica 
400 mg/dia, por 3 dias 
400 mg/dia, por 5 dias 























Metronidazol Entamoeba histolytica, Giardia lamblia 














20 a 35 mg/kg/dia, por 7 a 10 dias 





























Secnidazol Entamoeba histolytica, Giardia lamblia 





























30 mg/kg/dia, dose Unica 






































Nematoides (exceto ancilostomideos) 
Strongyloides sp. 


lvermectina 























200 mcg/kg, dose única 
200 mcg/kg, dose única, por 2 dias 























Nitazoxanida Amplo espectro 


7,5 mg/kg/dose, a cada 12 horas, por 3 dias 





























Pamoato de pirvínio Enterobius vermicularis 


10 mg/kg, dose única 
Repetir em 14 dias 























Praziquantel Taenia sp., Hymenolepis sp. 


Schistosoma mansoni 


10 a 30 mg/kg, dose Unica 
50 mg/kg, dose única 























Oxamniquina Schistosoma mansoni 


























20 a 25 mg/kg, dose única 
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(pediculose e escabiose), também tem excelente ação em as- 
caridiase. Na estrongiloidiase, pode atingir ótima eficácia, tor- 
nando-se uma alternativa menos tóxica que o tiabendazol. 
Age também na enterobiase e na tricuriase. 

A nitazoxanida é um antiparasitário de amplo espectro, po- 
rém, com diferentes níveis de eficácia de acordo com cada pa- 
rasitose. Age na enzima pFor, que é responsável pelo metabo- 
lismo anaeróbio dos parasitas. Essa droga foi inicialmente 
desenvolvida para Cryptosporidium sp. e, na evolução, foi 
constatada a eficácia no tratamento da grande maioria de hel- 
mintos e protozoários, tornando-se a droga antiparasitária 
mais polivalente. É um medicamento que, em saúde pública, 
ainda é considerado de maior custo. 

Nas principais protozooses emergentes, a terapêutica é di- 
versificada em cada uma delas. Na cicloisosporiase, a combi- 
nação sulfametoxazol + trimetoprim é a droga de escolha, por 
21 dias. Na criptosporidiase, podem ser usados macrolídeos, 
como espiramicina, azitromicina ou paromomicina, além de 
clindamicina ou nitazoxanida. 

Na Figura 2, observa-se o espectro dos agentes antiparasitá- 
rios, propiciando ao pediatra a escolha de combinações que con- 
templem espectros amplos. O uso de albendazol por período de 5 
dias é a terapia mais utilizada em tratamentos empíricos periódi- 
COS, por agir nas parasitoses mais comuns e ter boa tolerância.?º 

Referente a idade, em menores de 1 ano, o tratamento deve 
ser mais específico e feito em casos confirmados. Não se indi- 
ca terapia empírica nessa faixa etária. Entre 1 e 2 anos, pode-se 
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PAM 
PIRV 


IVER 


Ascaridiase 
Ancilostomiase 


Estrongiloidiase 





Enterobiase 
Tricuríase 
Teníase 


Giardiase 





usar terapia empirica com mebendazol e metronidazol ou ni- 
tazoxanida isolada. Em maiores de 2 anos de idade, pode ser 
usada a grande maioria das medicações empiricamente ou de 
acordo com o agente causal, como albendazol por 5 dias, iver- 
mectina e nitazoxanida. 

Nos tratamentos baseados em parasitológicos de fezes po- 
sitivos, o pediatra deve fazer controle de cura com parasitoló- 
gicos de controle de 15 a 30 dias após o tratamento. 

Estudos in vitro e in vivo de resistência parasitária vêm sen- 
do timidamente desenvolvidos com sequenciamento genético, 
genoma e proteoma e o estudo da bioquímica e biofísica dos 
agentes. Com maior frequência, observam-se falhas terapêuti- 
cas com giardiase.!º 

O tratamento medicamentoso antiparasitário de nada vale 
se o pediatra não orientar a profilaxia das parasitoses, enfati- 
zando as orientações higiênicas universais. É importante tam- 
bém o uso racional e criterioso das medicações que, mesmo 
assim, ndo são suficientes para o tratamento e a profilaxia. De- 
ve-se interferir no ciclo biológico dos parasitas, lembrando que 
ovos, cistos e larvas espalham-se no ambiente, no solo, em ali- 
mentos e mãos contaminadas. As principais medidas devem 
ser em saneamento básico e tratamento da água e esgoto, edu- 
cação e informação a população, atualização em parasitoses 
dos pediatras e equipe de saúde e programas de tratamento 
empírico em massa em populações de maior risco. O pediatra 
e a população devem unir esforços no combate persistente das 
parasitoses para garantir uma infância sadia as crianças. 


NITROIMIDAZÓIS 


MACROLÍDEOS 


MET SEC 


ESPI AZITR PARO PRAZ 





Amebiase 


Criptosporidiase 


Figura 2 Agente e tratamento. 
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TIA: tiabendazol; MEB: mebendazol; ALB: albendazol; CAM: cambendazol, PAM PIRV: pamoato de pirvínio; IVER: ivermectina; NITA: nitazoxanida; MET: 
metronidazol; TINI: tinidazol; SEC: secnidazol; ESPI: espiramicina; AZITR: azitromicina; PARO: paromomicina; PRAZ: praziquantel. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Ter noções básicas gerais das parasitoses quanto à 
epidemiologia, à etiologia e ao ciclo de vida dos 
helmintos e protozoários. 

Reconhecer o quadro clínico inespecífico e específico 
das parasitoses. 

Otimizar a solicitação de exames para investigação 
laboratorial dos enteroparasitas. 

Fazer análise crítica para prescrever os antiparasitários 
para tratamento. 

Indicar o tratamento empírico antiparasitário. 
Orientar as medidas preventivas que são de extrema 
importância em todo contexto. 
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Introdução 

A toxoplasmose é causada pelo Toxoplasma gondii, parasita 
intracelular que infecta mais de um 1/3 da população mundial 
e quase todos os animais de sangue quente, podendo gerar 
grave comprometimento em fetos, recém-nascidos e pacien- 
tes imunodeprimidos.' 

O T. gondii se apresenta classicamente em estrutura popu- 
lacional clonal com três linhagens principais (1, II e III) e pre- 
dominio do tipo II nas infecções humanas ocorridas na Euro- 
pa e nos EUA.º Na América do Sul, predomina população nao 
clonal, com grande diversidade do parasita e maior efeito pa- 
togênico em camundongos.” É possível que essa diversidade 
esteja associada a reprodução sexuada do parasita no intesti- 
no delgado de felinos que, ao se movimentarem por grandes 
extensões territoriais, propiciam o encontro entre cepas viru- 
lentas incomuns, com risco potencial de gerar cepas atípicas 
recombinantes e mais virulentas.! 

O parasita circula na natureza em três estágios infecciosos: 
taquizoito (forma proliferativa), bradizoito (capaz de formar 
cistos tissulares) e esporozoito (formado dentro do oocisto). 
Nos hospedeiros intermediários (mamíferos, incluindo o ho- 
mem, e aves), observam-se dois desses estágios, taquizoito e 
bradizoíto; no hospedeiro definitivo (felinos), podem ser en- 
contrados os três estágios. A reprodução sexuada do parasita 
ocorre apenas nos felinos e resulta em oocistos, contendo es- 
porozoitos, que são eliminados pelas fezes após 10 dias da in- 
fecção. Nesse período, os felinos não apresentam doença nem 
anticorpos anti-T. gondii no sangue periférico.* Milhões de oo- 
cistos podem ser eliminados diariamente por um único felino, 
durante 1 a 3 semanas, e persistir infectantes no solo ou água 
por mais de 1 ano. Eles são resistentes ao congelamento e ao 
tratamento habitual da água (cloração, ozonização ou aplica- 
ção de raios ultravioletas), mas podem ser removidos pelos 
sistemas municipais de tratamento da água — floculação, de- 
cantacao e filtragem. A infecção ocorre principalmente pela 
via oral e, após a ingestão de oocistos (água e alimentos conta- 
minados pelo parasita) ou cistos (tecido muscular de animais 


infectados), ocorre disseminação pela via hematogênica, na 
forma de taquizoitos, a partir do trato gastrointestinal para 
todo o corpo humano, com invasão de uma variedade de teci- 
dos, onde causam resposta inflamatória grave e destruição ce- 
lular. Os taquizoítos não sobrevivem bem no meio extracelular 
e são encontrados na corrente sanguínea do hospedeiro por 
curto período, mas, nas gestantes, não se sabe exatamente a 
duração da parasitemia.? Após dias de proliferação (reprodu- 
cão assexuada) e pressionados pela resposta imune do hospe- 
deiro, os taquizoitos vão se replicando mais lentamente e pas- 
sam a forma de bradizoitos, que se aglomeram em cistos 
sobretudo nos tecidos neurais e musculares. Indivíduos imu- 
nocompetentes têm cistos infecciosos latentes por anos ou 
toda a vida sem que causem problemas. Os cistos são destrul- 
dos no freezer, após 3 dias a uma temperatura = -12°C, ou pelo 
aquecimento = 67°C. 

Individuos imunocompetentes infectados pelo T. gondii 
apresentam potente resposta imune inata, celular e humoral, 
com o objetivo de controlar a multiplicação do parasita e a in- 
feccao. O indivíduo que consegue manter o equilíbrio entre as 
respostas pró-inflamatória (Thl) e anti-inflamatória (Th2) 
controla a infecção e permanece assintomático. O desequili- 
brio dessa resposta causa proliferação intensa de taquizoitos, 
disseminação do parasita e até mesmo morte do hospedeiro. 
As interleucinas essenciais contra a replicação do parasita são 
interleucina (IL) 12, interferon-gama (IFN-gama) e fator de ne- 
crose tumoral alfa (TNF-alfa). As células T CD4* e CD8* produ- 
toras de IFN-gama são fundamentais na resolução da infecção 
aguda, no controle da infecção latente e crônica e no desenvol- 
vimento de imunidade protetora de longa duração. A infecção 
é controlada após 1 a 2 semanas, com o desenvolvimento de 
imunidade humoral e celular e desaparecimento dos taquizoi- 
tos dos tecidos. A imunidade associada à infecção crônica ou 
latente nem sempre é absoluta, e a reinfecção tem sido obser- 
vada em animais de experimentação e, eventualmente, em 
humanos. Há indícios de que a genética do hospedeiro tam- 
bém interfira no desenvolvimento de doença, como demons- 


tram a associação do gene HLA DQ3 com desenvolvimento de 
hidrocefalia grave em casos de toxoplasmose congênita, e as- 
sociacao de polimorfismos em ABCA4 com doença ocular e ce- 
rebral. Avanços no conhecimento da relação parasita /hospe- 
deiro permitirão maior entendimento da imunopatogenia. 


Epidemiologia 

O Brasil apresenta uma das mais elevadas prevalências da to- 
xoplasmose em todo o mundo. Mais de 50% dos escolares e 
50 a 80% das mulheres em idade fértil apresentam anticorpos 
contra o parasita (IgG positivas), provavelmente em virtude 
da contaminação ambiental por oocistos e ingestão de cistos 
na carne mal cozida. Entre 20 e 50% das mulheres em idade 
reprodutiva são suscetíveis (IgG e IgM negativas) e estão em 
risco de adquirir a infecção na gestação. 

A infecção humana pelo T. gondii geralmente é acidental e 
ocorre por via oral, por meio da ingestão de carne mal cozida 
(geralmente porco ou cordeiro) contendo cistos teciduais, ou 
agua ou alimentos contaminados com oocistos provenientes 
de fezes de felinos. Nos EUA e na Europa, a carne crua ou mal 
cozida é a fonte mais comum de infecção e, no Brasil, tudo in- 
dica que os oocistos presentes na agua®’ e em alimentos inge- 
ridos crus sejam fonte importante da infecção. É provável que 
a exposição frequente ao parasita, na forma de oocistos e cis- 
tos, possa resultar em elevadas cargas parasitárias. 

Além da via oral, a toxoplasmose pode ser transmitida por via 
transplacentária e, ocasionalmente, pelo transplante de órgãos e 
exposição ocupacional. A transmissão do T. gondii pelo leite ma- 
terno ainda não foi bem documentada e, até o momento, não há 
contraindicação para seu uso para alimentação da criança. 

Nas gestantes imunocompetentes, a transmissão transpla- 
centária ocorre durante a infecção aguda, quando os taquizoi- 
tos atravessam a placenta e atingem o feto. A infecção da pla- 
centa não necessariamente resulta em infecção fetal, sendo 
provável que a duração e a magnitude da parasitemia materna 
influenciem na transmissão do parasita para o feto.” Também 
é possível que a placenta infectada, mesmo muito depois da 
redução da parasitemia materna, seja fonte de infecção fetal.’ 
A transmissão vertical em gestante com infecção crônica é im- 
provável, exceto se ela for imunodeprimida. São descritos ra- 
ros casos de transmissão transplacentária decorrente de reati- 
vação de infecção crônica ou reinfecção de gestantes 
imunocompetentes por nova cepa do parasita.” A taxa de 
transmissão vertical apresenta relação direta com a idade ges- 
tacional, sendo mais comum a transmissão no final da gesta- 
ção, enquanto a gravidade do comprometimento fetal apre- 
senta relação inversa, sendo mais comprometido o feto 
infectado no início da gravidez. As taxas de infecção aguda 
(soroconversão) em gestantes suscetíveis variam entre 0,2 e 
1,6% na Europa; 0,2 a 1% nos EUA; 0,3 a 1,8% no Brasil, com 
relato de 8,6% em Goiás.” Sem tratamento, a infecção durante 
a gestação resulta em doença congênita em cerca de 44% dos 
casos, ao passo que o tratamento apropriado reduz esse risco 
para 29%.” Na primoinfecção da grávida, o risco de transmis- 
são vertical é de 2% nas 8 primeiras semanas, 6% até 13 sema- 
nas, 72% até 36 semanas e 81% quando a infecção primária 
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ocorre após a 36º semana de gestação, período em que a pla- 
centa está bem desenvolvida e vascularizada.? A infecção ad- 
quirida poucas semanas antes da concepção apresenta risco 
de infecção fetal < 1%. 

A prevalência da infecção congênita é de 1 a 10 neonatos in- 
fectados para cada 10.000 nascidos vivos nos EUA; 5 a 23 a 
cada 10.000 nascidos vivos no Brasil. 


Quadro clínico 

Alguns fatores estão reconhecidamente associados a apresenta- 
ção clínica da toxoplasmose em humanos: competência da res- 
posta imune do hospedeiro, genética do hospedeiro e parasita, 
carga parasitária infectante, forma infectante do parasita (00- 
cisto ou cisto tecidual) e virulência da cepa. Na infecção congê- 
nita, também são importantes a idade gestacional em que ocor- 
reu a infecção materna e o tratamento materno durante a 
gestacao.' Em alguns países em que a triagem sorológica e o tra- 
tamento pré-natal são sistematicamente oferecidos a mulheres 
grávidas, como na França, a maioria dos casos de toxoplasmose 
congênita é assintomática. Nas regiões em que não é realizada 
triagem pré-natal, como nos EUA e na América Latina, obser- 
vam-se mortalidade mais elevada e casos mais graves.” 


Manifestações na infecção adquirida 

Adultos e crianças imunocompetentes com toxoplasmose 
aguda geralmente são assintomáticos. Em até 10% dos infec- 
tados, observam-se manifestações clínicas, em geral na forma 
de linfadenopatia cervical ou occipital isolada e não dolorosa, 
que podem persistir ou recorrer por semanas a meses após a 
infecção. Quando presente, a febre é baixa e, ocasionalmente, 
observam-se esplenomegalia, hepatomegalia e uma série de 
sintomas semelhantes aos da mononucleose infecciosa. Indi- 
víduos previamente hígidos raramente apresentam miocardi- 
te, miosite, pneumonite, hepatite ou encefalite. 

A infecção aguda em gestantes geralmente é assintomática,? 
mas podem ocorrer manifestações clínicas mais intensas por cau- 
sa das alterações na resposta imunológica durante a gravidez. 

Indivíduos imunodeprimidos por doença de base ou uso 
prolongado de drogas imunossupressoras apresentam a toxo- 
plasmose como infecção oportunista. Na sindrome da imuno- 
deficiência humana adquirida (aids), a parasitose se manifes- 
ta principalmente como encefalopatia (toxoplasmose 
cerebral) decorrente de reativação da infecção, com convul- 
sões, confusão mental e outras manifestações neurológicas 
agudas ou subagudas. Observam-se múltiplos abscessos cere- 
brais contendo material necrótico, cercados por parasitas li- 
vres no parênquima, células parasitadas e infiltrado inflama- 
tório associado a áreas de vasculite. A introdução da terapia 
antirretroviral altamente ativa (Haart) nos pacientes com aids 
resultou em acentuada redução desses casos.!º 

Receptores de transplantes de órgãos podem apresentar 
doença disseminada ou localizada em órgãos específicos, por 
reativação da infecção latente no receptor ou no órgão trans- 
plantado. Nos transplantados de órgão sólido, a toxoplasmose 
costuma ocorrer quando o doador é positivo e o receptor é sus- 
cetível. As manifestações clínicas têm início entre 2 semanas e 
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3 meses após o transplante e caracterizam-se por miocardite 
febril, encefalite ou pneumonite. Nos receptores de medula 
óssea, a doença geralmente decorre da reativação de uma in- 
fecção prévia no receptor (IgG positivo).º As manifestações clí- 
nicas se iniciam geralmente entre 2 e 6 meses após o trans- 
plante e caracterizam-se por encefalite ou pneumonite com 
frequente disseminação para múltiplos órgãos. Nas regiões 
com elevada prevalência da infecção, esses grupos de indivi- 
duos merecem atenção especial. 


Manifestações na infecção congênita 

Na toxoplasmose congênita, mais de 90% das crianças nasce 
com exame físico sem alterações. Dentre a minoria sintomáti- 
ca ao nascimento, cerca de 1/3 dos casos apresenta alguma 
manifestação sistêmica (hepatoesplenomegalia, icterícia, as- 
cite, pericardite, pneumonite, hipotermia, exantema, púrpura, 
diarreia) (Figura 1A), e 1/3 apresenta manifestações neuroló- 
gicas (hidrocefalia, calcificações cerebrais, convulsões, micro 
ou macrocefalia, hipotonia ou espasticidade) e/ou oculares 
(retinocoroidite extensa, nistagmo, catarata, microftalmia) 
(Figura 1). Menos frequentemente, pode ocorrer perda auditi- 
va neurossensorial. A frequência e a intensidade das manifes- 
tações diferem de acordo com a idade gestacional em que se 
deu a infecção fetal. Infecções no 1º trimestre de gestação es- 
tão associadas a parasitemia materna mais intensa” e maior 
comprometimento fetal, podendo ocorrer óbito ou grave com- 
prometimento neurológico e ocular perceptível já ao nasci- 
mento. Nesses casos, podem-se observar hidrocefalia, calcifi- 
cações cerebrais ou hepáticas, esplenomegalia, pericardite e 
ascite na ultrassonografia fetal. Fetos infectados no final da 
gestação geralmente nascem assintomáticos, exceto se infec- 
tados por cepa muito patogênica do parasita. A prevalência de 
retinocoroidite ao nascimento no Brasil é de até 80%,” quase 
5 vezes maior do que na Europa, que é cerca de 18%,º assim 
como o risco de apresentar lesões intracranianas (35% no Bra- 
sil e 13% na Europa) detectadas pela tomografia computadori- 
zada (TC). Ao longo do crescimento, meses ou anos após a 
infecção primária, pode ser observado aumento das lesões 


oculares (lesões na retina previamente íntegra, mas semeada 
por cistos do parasita, ou novas lesões junto as margens de ci- 
catrizes preexistentes) e sequelas das lesões neurológicas 
como dificuldade de aprendizagem e convulsões.” 

Filhos de mulheres coinfectadas HIV-T. gondii, principal- 
mente se as mães apresentaram reativação da toxoplasmose 
na gestação (p.ex., encefalite pelo toxoplasma), podem ter to- 
xoplasmose congênita mais grave, com evolução mais rápida e 
disseminada. 


Manifestações na toxoplasmose ocular 

A toxoplasmose é a causa mais comum de uveite posterior in- 
fecciosa em todo o mundo e responsável por cerca de 40 a 70% 
dos casos no Brasil. A toxoplasmose ocular pode resultar da 
infecção primária ou da reativação da doença latente. Estima- 
-se que 70 a 90% dos indivíduos com toxoplasmose congênita 
e 10 a 12% daqueles com infecção adquirida desenvolvam a le- 
são ocular.” Na região Sul do Brasil, a forma adquirida se asso- 
cia a lesões oculares em até 17% dos casos. No olho, o T. gondii 
tipicamente compromete primariamente a retina, com infla- 
mação secundária da coroide (retinocoroidite focal necrosan- 
te). Na fase aguda, essa lesão é caracterizada clinicamente por 
exsudato focal de cor branco-amarelada, associado a edema 
retiniano adjacente e variável reação inflamatória no corpo ví- 
treo. Acometimento inflamatório dos vasos sanguíneos da re- 
tina, do disco óptico e mesmo do segmento anterior do olho é 
frequente (Figura 2A). Após a resolução do processo inflama- 
tório, forma-se cicatriz retinocoroidiana atrófica, que pode 
mais tardiamente se pigmentar (Figura 2B). A retinocoroidite 
toxoplasmica apresenta alto indice de recorrência, com novas 
lesões ativas emergindo mais frequentemente junto as mar- 
gens de cicatrizes preexistentes (lesão satélite), ou mesmo na 
retina prévia e aparentemente normal. A baixa de visão geral- 
mente está associada a lesão da mácula e /ou do nervo óptico. 
Entretanto, casos mais graves, com descolamento da retina e 
até mesmo atrofia com desorganização do olho (phthisis bul- 
bi), podem também ocorrer, particularmente em associação a 
toxoplasmose congênita.” 





Figura 1 Toxoplasmose congênita: (A) Manifestações sistêmicas (hepatoesplenomegalia). (B) Estrabismo secundário a 


retinocoroidite macular. 
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Figura 2 Retinocoroidite toxoplasmica. (A) Retinografia do olho direito de paciente com retinocoroidite toxoplásmica 
mostrando pequena lesão ativa temporal e inferior a cicatriz hiperpigmentada. (B) Retinografia do olho esquerdo 

de criança com toxoplasmose congênita, exibindo grande cicatriz macular parcialmente pigmentada, além de outra 
pequena cicatriz retinocoroideana pigmentada, em situação nasal e superior ao disco Óptico. 


Diagnóstico 
Como a maioria dos indivíduos infectados pelo T. gondii, nas 
formas adquirida ou congênita, não apresenta manifestações 
clínicas perceptíveis no exame clínico habitual, o diagnóstico 
da infecção se baseia em exames laboratoriais parasitológicos 
e sorológicos. 

O isolamento do parasita em cultura de tecido ou inoculação 
em animal de experimentação não é utilizado rotineiramente, 
em razão do curto período de parasitemia; necessidade de labo- 
ratórios de maior complexidade, geralmente de pesquisa; 
demora para obtenção do resultado da cultura (até 6 semanas) 
e baixa sensibilidade. A identificação do parasita em exames 
histológicos — biópsia cerebral, aspirado de medula óssea e te- 
cido placentário, entre outros — pode ser facilitada utilizando- 
-se as técnicas de imunofluorescência e imunoperoxidase, mas 
a sensibilidade é baixa.” O encontro de cistos do toxoplasma 
nos tecidos nao diferencia a infecção aguda da crônica, embo- 
ra seu achado na placenta ou em tecidos do concepto indique 
transmissão vertical. O grande avanço no diagnóstico parasi- 
tológico da infecção foi promovido pela biologia molecular, 
que permite identificar e quantificar (carga parasitária) o DNA 
do parasita por meio da reação em cadeia de polimerase (PCR) 
em fluidos corpóreos (sangue periférico, líquidos cefalorraqui- 
diano [LCR], amniótico [LA], ascítico e pleural, humores 
aquoso e vitreo, secreção broncoalveolar, medula óssea e uri- 
na). O LA é a amostra biológica mais utilizada para realização 
da PCR e considerado o método de escolha para o diagnóstico 
da infecção fetal. Embora ainda não padronizada internacio- 
nalmente,? a maioria dos pesquisadores relata muito boa sen- 
sibilidade (86,3%) e especificidade (100%) da PGR para diag- 
nóstico da infecção congênita, com evidente superioridade do 
LA em relação a outras amostras, como placenta (S=79,5%; 
E=92%) e sangue de cordão umbilical (S=21,2%; E=100%)."° 

A melhor forma de diagnosticar toxoplasmose adquirida ou 
congênita é pela identificação de anticorpos específicos das 
classes IgG, IgM, IgA e IgE contra o parasita. A sorologia é sen- 


sível, específica e possível de ser realizada em laboratórios de 
menor complexidade. Na toxoplasmose aguda, detectam-se 
os anticorpos IgM, IgA e IgE cerca de 1 semana após a infecção, 
seus níveis ascendem até 1 mês e declinam em meses (6 me- 
ses até mais de 12 meses), na dependência do anticorpo ava- 
liado e do teste utilizado para sua identificação. 

Os anticorpos IgM são os mais utilizados para diagnóstico da 
infecção aguda e são detectados pelas reações de imunofluores- 
cência indireta (IFT), ensaio imunoenzimático de captura (ELI- 
SA de captura), ensaio imunoenzimático por micropartículas 
(MEIA), ensaio imunoenzimático por fluorescência (ELFA), 
quimioluminescência e reação de aglutinação por imunoabsor- 
ção (Isaga, realizado em laboratórios de referência na Europa e 
nos EUA). As reações de IFI e ELISA indireta nao são de esco- 
lha para identificação de IgM, em razão da baixa sensibilidade. 

Os anticorpos IgA e IgE podem ser detectados pelas técni- 
cas de ELISA e Isaga e têm um comportamento semelhante ao 
da IgM. No final da 2º semana de infecção, identifica-se IgG 
em títulos ascendentes nos primeiros 2 meses e, depois, sua 
persistência em títulos elevados por meses ou anos e decrésci- 
mo lento, persistindo detectável por muitos anos ou toda a 
vida do indivíduo. 

Anticorpos IgG podem ser detectados pela reação de Sabin- 
-Feldman (S-F), IFI, ELISA, MEIA, ELFA, quimioluminescén- 
cia e Isaga. Há grande variabilidade na capacidade dos testes 
comerciais detectarem baixas concentrações de anticorpos, 
que podem ser muito importantes para diagnóstico nas grávi- 
das e em indivíduos que serão submetidos a transplantes, por 
exemplo. Testes mais sensíveis estão em desenvolvimento e, 
na Europa, está disponível um teste Western blot comercial 
que apresenta sensibilidade de 99,2% e especificidade de 
100% para IgG. A reação de S-F é considerada, internacional- 
mente, padrão-ouro para diagnóstico da parasitose, mas está 
restrita a centros de pesquisa. As reações de IFI e ELISA têm 

boa correlação com a reação de S-F. 
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A grande sensibilidade dos testes atualmente utilizados faz 
os anticorpos IgM anti-T. gondii serem detectados meses ou 
anos após a infecção aguda, o que dificulta a determinação da 
época provável da infecção na gestante, quando é necessário 
estimar o risco de infecção fetal. Nesses casos, o teste de avi- 
dez de IgG pode ser muito útil. Ele se baseia na forte ligação 
entre antígeno e anticorpo nas infecções ocorridas há muitos 
meses ou anos. Na infecção aguda, observa-se que essa avidez 
é baixa por 12 a 16 semanas e, portanto, a presença de anticor- 
pos IgG com alta avidez no 1º trimestre de gestação está asso- 
ciada a infecção anterior a gestação (ocorrida ha pelo menos 12 
a 16 semanas). O mesmo não se pode afirmar em relação aos 
anticorpos IgG de baixa avidez, que podem persistir por mais 
de 16 semanas em cerca de 5% dos infectados, seja por conta 
da interferência do tratamento no processo de geração de anti- 
corpos de alta avidez, seja pelo não amadurecimento das IgG. 


Diagnóstico da infecção adquirida 

Na infecção adquirida por indivíduos imunocompetentes, ex- 
ceto as gestantes, a presença de manifestações clínicas suges- 
tivas da doença (p.ex., linfadenite) é motivação para investi- 
gação diagnóstica. Nesse caso, resultados positivos para IgM 
e/ou IgA e IgG anti-T. gondii, principalmente em títulos eleva- 
dos, confirma o diagnóstico. A avidez de IgG geralmente é bai- 
xa € a repetição da sorologia após 2 a 3 semanas pode eviden- 
ciar a elevação dos títulos dos anticorpos, demonstrando a 
soroconversao. Como a retinocoroidite pode estar presente na 
fase aguda ou mesmo se manifestar após meses ou vários anos 
da infecção, é importante realizar o exame do fundo de olho 
durante a fase aguda da infecção e orientar sua repetição caso 
o paciente apresente sintomas de possível retinocoroidite em 
atividade, principalmente baixa de visão e “moscas volantes”, 

Durante a gestação, a motivação para investigação é a pre- 
venção da infecção fetal e, para isso, buscam-se as mulheres 
em risco de adquirir a infecção (suscetíveis) e aquelas com in- 
fecção aguda. A primeira sorologia, se possível, deve antece- 
der a concepção ou, pelo menos, ser realizada no início da ges- 
tação. A ausência de anticorpos anti-T. gondii (IgG e IgM 
negativos) classifica a gestante como suscetível, isto é, sem 
contato prévio com o parasita. Essa gestante deve evitar as 
fontes de infecção, ser submetida a vigilância para identifica- 
ção da infecção aguda por meio da repetição do teste sorológi- 
co na gravidez e, nos casos em que a toxoplasmose aguda for 
identificada, deve ser tratada precocemente para evitar a 
transmissão vertical ou reduzir os danos fetais. 

Dentre os testes sorológicos ja listados, os mais utilizados 
são OS imunoenzimáticos e os de quimioluminescência. Um 
resultado positivo apenas para IgG (IgM negativo) no 1º tri- 
mestre de gestação indica infecção ocorrida antes da gestação 
(há pelo menos 6 meses) e sem risco significativo para o feto. 
Gestante positiva para IgM e IgG na primeira amostra coletada 
é classificada como infectada recentemente, nos últimos 2 
anos, e deve realizar o teste de avidez de IgG para estimar a 
data da infecção. A sorologia deve ser repetida após 2 a 4 se- 
manas para avaliar a evolução dos títulos de anticorpos. Ou- 
tros testes que podem contribuir para estimar a época da in- 


fecção materna são: a aglutinação diferencial (AC/SH) e a 
presença de IgA e/ou IgE, pois desaparecem mais rapidamen- 
te que IgM.’ 

Diante da infecção aguda da gestante, evidenciada pela so- 
roconversão ou por alterações na ultrassonografia fetal, está 
indicada a amniocentese, a partir da 18? semana de gravidez, 
para avaliar possível infecção fetal. Recomenda-se um inter- 
valo de 4 semanas entre a data estimada da infecção materna 
e a realização do procedimento, para que a transmissão, caso 
tenha ocorrido, possa ser detectada. No LA, devem-se pesqui- 
sar 0 DNA do parasita (por PCR) e imunoglobulinas especifi- 
cas. A sensibilidade da PCR varia de acordo com a idade gesta- 
cional em que se deu a infecção fetal, variando entre 33 e 75% 
nas infecções ocorridas no 1º trimestre, 80 a 97% no 2º trimes- 
tre e 60 a 88% no 3º trimestre. A especificidade independe da 
idade gestacional e se aproxima de 100%. Resultados falso- 
-negativos e falso-positivos podem ocorrer, respectivamente, 
por coleta do LA precoce, antecedendo a transmissão mater- 
no-fetal, e por contaminação da amostra, esta última situação 
bastante incomum. Estudos indicam aumento na sensibilida- 
de da PCR pela seleção de iniciadores mais específicos, como 
o gene 529, em substituição ao mais utilizado, gene B1.!º Essa 
abordagem pré-natal permite diagnosticar 92% dos casos de 
infecção fetal e é realizada com sucesso em alguns países, 
como França e Áustria, que contam com laboratórios de refe- 
rência e amplo e precoce acesso de suas gestantes ao pré-natal. 
É importante lembrar que a taxa de perda fetal em consequén- 
cia da amniocentese é de cerca de 0,13%, portanto, essa inves- 
tigação deve ser realizada nos casos de forte suspeita de toxo- 
plasmose aguda na gestação. Até recentemente, a 
amniocentese era contraindicada em mulheres HIV-positivas, 
dado o risco de infectar o feto com o vírus durante a realização 
do procedimento. No entanto, pesquisadores observaram que 
esse risco era insignificante se a mãe estava recebendo HAART 
e apresentava carga viral indetectável. Portanto, desde que 
haja atenção a essas recomendações, é possível realizar o pro- 
cedimento na gestante HIV-positiva com toxoplasmose aguda 
(soroconversão) na gestacao.' A ultrassonografia deve ser re- 
petida mensalmente na gestante com suspeita de infecção 
aguda, embora as alterações, quando ocorrem, sejam tardias e 
presentes sobretudo nos fetos gravemente comprometidos. 

Indivíduos imunodeficientes, principalmente aqueles com 
imunossupressão avançada (linfócitos T-CD4* < 50 células / 
mm), podem apresentar toxoplasmose por recrudescência de 
infecção prévia. Nesse caso, os anticorpos IgM comumente 
nao sao detectados e os anticorpos IgG podem estar ausentes 
ou presentes em títulos baixos, o que dificulta o diagnóstico. 
Portanto, diante de forte suspeita clínica e na ausência de re- 
sultados sorológicos positivos, deve ser solicitada pesquisa do 
DNA do parasita (PCR) em fluidos corpóreos ou tecidos do in- 
divíduo, de acordo com seu comprometimento.!º 

No acometimento cerebral pelo T. gondii, o diagnóstico é 
frequentemente presuntivo, de acordo com manifestações cli- 
nicas e exames de imagem. O LCR pode ser normal ou mostrar 
pleiocitose moderada e hiperproteinorraquia. Os exames de 
imagem (ressonância magnética [RM] e TC do crânio) mos- 


Cinética dos anticorpos IgG e IgM após 
infecção pelo Toxoplasma gondii. 
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Figura 3 Interpretação da primeira sorologia para toxoplasmose realizada pela gestante. 


Fonte: adaptada de Flori et al., 2009.7? 


* Soroconversão é definida pelo aparecimento de IgG e IgM em gestante previamente negativa para os dois anticorpos. 
tFoi relatado soroconversão atípica, sem IgM, em raros casos. O seguimento não identificou crianças comprometidas. 
tNa impossibilidade de triagem mensal, fazer reteste pelo menos trimestral. 


Nova sorologia em 2 à 3 
semanas 





SLaboratórios de referência na Europa e EUA utilizam o teste ISAGA-IgM para confirmar casos duvidosos. No Brasil, entre os testes comerciais automatizados, O 
teste ELFA-VIDAS é considerado sensível, específico e reprodutível, sendo utilizado para confirmação. 
||Se IgM e IgG positivas, confirmada infecção aguda; se IgM positiva e IgG persistir negativa, resultado de IgM falso-positivo. 

q Se alta avidez, infecção anterior à concepção; se baixa avidez, infecção recente ou anterior à gestação (aguardar nova sorologia após 2 a 3 semanas para avaliar 
elevação ou estabilidade dos títulos de IgM e IgG). 


Primeira sorologia no 1º trimestre de gestação* 
Gestante imunocompetente 


=D il 


IgG positiva 
IgM negativa 


Infecção crônica 
Não repetir sorologiat, 
exceto se gestante 
imunodeprimida 


IgG negativa 
IgM positiva 


IgG negativa 
IgM negativa 


VV y 


Gestante suscetível Infecção muito recente 
Repetir sorologia ou IgM falso-positiva 
mensal (ou pelo Jp 


menos trimestral) e = | PRE | 
Iniciar espiramicina imediatamente; 


Testar Avidez IgG na 


Se gestante tiver 
resultado de sorologia 
para toxoplasmose 
(IgG positivo) realizada 
mais de 16 semanas 
antes da atual gestação, 
ay é desnecessário o 

acompanhamento 
sorológico”. 


IgG positiva 
IgM positiva 


mesma amostra 


SY 


Avidez IgG forte 


Avidez IgG fraca 


após o parto 


Infecção crônica Provável infecção aguda 


Iniciar espiramicina 


Repetir sorologia em 2-4 semanas; 


(E 


IgG negativa 
IgM positiva 


IgG positivo 


rine > 18 semanas de gestação e = 4 semanas da provável 
IgM positivo 


data de infecção, realizar PCR em líquido amnidtico® | 


== 


Ultrassom normal Ultrassom alterado e/ou 
PCR negativo PCR positivo 


Y NY 


Manter espiramicina até o parto Após 18 semanas de gestação, 
substituir espiramicina por 
SD+P+AF até o parto. 


Investigar a criança 


Soroconversão t: 
IG < 18 semanas - espiramicina 
IG > 18 semanas - SD+P+AF dl `p 
Mudar esquema terapêutico de 
acordo com ultrassom fetal e 
PCR em LA 


Confirmado 
infecção aguda! 


IgM falso-positivo 
Suspender espiramicina 





Figura 4. Fluxograma da abordagem diagnóstica da infecção pelo 7. gondii na gestante e no feto. 
* Para as infecções maternas ocorridas dentro das 16 semanas que antecedem a concepção, deve-se utilizar o mesmo protocolo. 
t Risco de reativação ou reinfecção é considerado desprezível, embora eventualmente possa ocorrer. 
t Soroconversão: gestante previamente soronegativa (IgG e IgM negativas) que apresenta sorologia positiva (IgG e IgM positivas) na gestação. 
Na soroconversão após 18 semanas, iniciar SD, Pe AF. Se PCR no líquido amniótico negativo, substituir medicação por espiramicina e manter até o parto. 
SA punção de líquido amniótico está contraindicada nas gestantes infectadas pelo HIV e não tratadas, mas é possível realizá-la em gestantes em uso da HAART e 
com carga viral indetectável. 
||Para as infecções que ocorrerem no primeiro mês de gestação, discutir com a familia o risco/benefício da realização da punção de LA, pois o risco de infecção 
congênita é baixo. 
IG: idade gestacional; SD: sulfadiazina; P: pirimetamina; AF: ácido folínico; PCR: reação em cadeia da polimerase. 
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tram lesões com predomínio de necrose que frequentemente 
resultam em múltiplos abscessos. Essas lesões podem ocorrer 
em qualquer parte do cérebro, mas são mais comuns nos nú- 
cleos da base, apresentam um realce em anel, geralmente são 
múltiplas e costumam estar acompanhadas de edema cerebral. 
A ausência de resposta clínica após 10 dias de tratamento em- 
pírico da parasitose requer a confirmação do diagnóstico pela 
demonstração do parasita (DNA, organismos, antígenos) em 
LCR, sangue, secreção broncoalveolar ou biópsia cerebral.!º 


Diagnóstico da infecção congênita 

O diagnóstico pode ser feito pelo isolamento do T. gondii da 
placenta ou sangue periférico, pela demonstração do DNA do 
parasita em fluidos corpóreos ou, principalmente, pelos testes 
sorológicos (IgM e/ou IgA específicos). A presença de anticor- 
pos IgM e/ou IgA no neonato ou lactente jovem (idade < 6 
meses) confirma a infecção congênita. A sensibilidade de IgM 
varia entre 64 e 70%, e de IgA, entre 53 e 65%;” a pesquisa as- 
sociada dos dois anticorpos aumenta a sensibilidade diagnós- 
tica para 70 a 80%.” Resultados positivos de IgM e IgA em 
amostras obtidas nas primeiras horas ou dias de vida devem 
ser confirmados após 5 e 10 dias, respectivamente, para afastar 
a possibilidade de contaminação com sangue materno. Os en- 
saios imunoenzimáticos de captura são os testes de escolha no 
Brasil. Crianças que receberam transfusão de sangue podem 
apresentar resultado falso-positivo de IgM, em títulos baixos.! 
A presença de IgG no neonato não confirma o diagnóstico, pois 
esse anticorpo pode ser transferido passivamente da mãe para 
o filho via placenta. O teste de Western blot pode antecipar o 
diagnóstico da criança infectada, ao identificar bandas dife- 
rentes de anticorpo na criança em comparação com a mãe, 
principalmente se associado a sorologia, mas ainda não está 
disponível nos laboratórios de análises clínicas no Brasil. 

A IgG decresce de acordo com sua meia-vida (4 semanas), e 
sua presença ao final dos 12 meses de vida é considerado o pa- 
drão-ouro para diagnóstico de toxoplasmose congênita. Sua 
ausência aos 12 meses ou antes dessa idade em crianças imu- 
nocompetentes, que não estão recebendo tratamento especifi- 
co, exclui o diagnóstico da doença. O tratamento específico 
provoca diminuição de IgG, que pode se tornar negativa, mas, 
quando a criança está infectada, a interrupção da medicação 
causa rebote e o anticorpo se torna positivo novamente. 

A presença do DNA do parasita (PCR) em sangue, LCR ou 
urina confirma o diagnóstico no recém-nascido e, embora sua 
sensibilidade seja baixa (sangue periférico 29%, LCR 46%, uri- 
na 50%), recomenda-se sua realização em todas as crianças 
suspeitas da doença que não tiveram o diagnóstico pronta- 
mente confirmado pela sorologia.” 

O exame do LCR pode ser útil principalmente em crianças 
que apresentarem sinais clínicos ou de imagem sugestivos de 
comprometimento do sistema nervoso central (SNC). As se- 
guintes alterações podem ser encontradas: IgM positiva, eosi- 
nofilia e hiperproteinorraquia (> 1 g/dL). 

Estudos de imagem cerebral do recém-nascido podem reve- 
lar calcificações ou hidrocefalia, e a ultrassonografia transfonta- 
nela é o exame mais indicado por ser pouco invasivo, embora a 


TC sem contraste seja superior para detectar essas anormalida- 
des do SNC (Figura 5). A RM do cérebro, embora útil, não é in- 
dicada para o recém-nascido por causa da necessidade de seda- 
cao. Pode ocorrer hidrocefalia por obstrução do aqueduto do 
mesencéfalo (de Sylvius), causando dilatação do III ventrículo 
e hiperproteinorraquia de 1 g/dL; ou obstrução do forame inter- 
ventricular (de Monroe), causando a dilatação ventricular uni 
ou bilateral; ou ocorrer sem obstrução anatômica da circulação 
do LCR, com perda de parênquima cerebral ou pobre reabsor- 
ção do LCR.” Todos os tipos de hidrocefalia podem apresentar 
melhor evolução quando o diagnóstico e a colocação da deriva- 
ção ventriculoperitoneal, quando necessária, são precoces. 

O exame de fundo de olho deve ser realizado por oftalmolo- 
gista experiente a cada 3 meses até 18 meses de idade e repetido 
a cada 6 a 12 meses até 18 anos de idade. Essa frequência deve 





Figura 5 Toxoplasmose congenital. (A) Tomografia 
computadorizada de crânio mostrando calcificações 
cerebrais difusas. (B) Ultrassonografia transfontanela 
mostrando dilatação ventricular e calcificações cerebrais. 


ser modificada de acordo com a gravidade da doença e a presen- 
ça de sintomas na criança. A triagem para a perda de audição 

com respostas auditivas de tronco cerebral (Bera) ou emissões 

otoacústicas (EOA) devem ser realizadas periodicamente no 1º 
ano de vida nos casos suspeitos ou com diagnóstico confirmado 

de toxoplasmose congênita. Outros achados, inespecíficos, in- 
cluem leucopenia ou leucocitose, linfocitose periférica, monoci- 
tose e/ou eosinofilia, anemia, trombocitopenia, elevação das 

enzimas hepáticas e da bilirrubina indireta. 

Publicações recentes, com resultados promissores, têm 
proposto novos testes, como a liberação de IFN-gama (interfe- 
ron gamma release assays IGRA) ou o uso de proteínas recom- 
binantes para melhorar o desempenho dos testes em uso, com 
o objetivo de aumentar a sensibilidade do diagnóstico da in- 
fecção congênita. 


Diagnóstico da toxoplasmose ocular 

Na toxoplasmose ocular, o diagnóstico é complexo, pois não é 
possível distinguir entre as formas adquirida e congênita e, mes- 
mo em indivíduo imunocompetente, geralmente apenas a IgG é 
positiva em títulos baixos e a IgM ausente, o que confirma apenas 
a exposição anterior ao parasita. A demonstração de produção de 
anticorpos no olho, por meio da utilização do humor aquoso para 
identificar IgM e IgG, pode ser útil; porém, esse exame não é reali- 
zado rotineiramente. Embora também nao seja utilizado na roti- 
na, o resultado positivo da pesquisa de DNA do T. gondii (PCR) no 
humor aquoso e vitreo pode confirmar a toxoplasmose ocular. 


Diagnóstico diferencial 

A toxoplasmose adquirida na criança ou no adulto geralmente 
é assintomática e apresenta evolução benigna. Quando apre- 
senta sintomas, o quadro pode ser febre, semelhante à mono- 
nucleose infecciosa (vírus Epstein-Barr), e infecção pelo cito- 
megalovirus (CMV), que se prolonga por mais de 10 dias, 
associada a astenia, sudorese, linfadenomegalia cervical ou 
generalizada, hepato e/ou esplenomegalia. Na toxoplasmose, 
exsudato tonsilar, ictericia e exantema maculopapular sao 
achados eventuais. O leucograma pode mostrar linfocitose e 
linfócitos atipicos, em geral, inferiores a 20%. A presença de 
linfócitos atípicos em níveis superiores a 40% torna o diagnós- 
tico da toxoplasmose improvável, sendo o vírus Epstein-Barr 
o agente mais comum. O diagnóstico de certeza é dado pelos 
testes sorológicos específicos. Na maioria dos casos, a sindro- 
me mononucleose-like é benigna e autolimitada, mas o diag- 
nóstico adquire grande importância no imunodeficiente e na 
gravida, pela possibilidade de tratamento da toxoplasmose e 
do CMV e pelo risco fetal associado a essas infecções. 

O diagnóstico diferencial da toxoplasmose congênita é rea- 
lizado com as outras infecções congênitas. Os achados inespe- 
cíficos sao similares para todos os agentes, mas, na toxoplas- 
mose, destaca-se o comprometimento frequente da retina 
(retinocoroidite) e a presença de calcificações cerebrais. 


Tratamento 
A associação de sulfadiazina e pirimetamina atua sinergica- 
mente contra o taquizoito do T. gondii e é o esquema terapêuti- 
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co de escolha para tratamento da toxoplasmose, com ação an- 
timetabólica em duas etapas sequenciais, inibindo a formação 
do ácido di-hidrofólico e tetra-hidrofólico, essencial na forma- 
ção do DNA. O ácido folínico deve ser sempre acrescido ao es- 
quema para prevenir a neutropenia e a anemia megaloblástica 
que podem decorrer do uso das drogas. 

Outros medicamentos podem ser utilizados, como a espi- 
ramicina (gestante infectada, mas sem evidência de infecção 
fetal) e a clindamicina associada à pirimetamina, quando o 
paciente não tolera a sulfadiazina. Nas infecções adquiridas, 
exceto em gestantes, pode-se utilizar a azitromicina associada 
a pirimetamina ou a atovaquona isoladamente ou associada a 
pirimetamina, caso haja intolerância a sulfa. 


Tratamento da infecção adquirida 

Crianças e adultos imunocompetentes, exceto gestantes, com 
toxoplasmose adquirida e manifestações leves (p.ex., linfade- 
nopatias localizadas), não necessitam de tratamento medica- 
mentoso. Na presença de manifestações intensas ou persis- 
tentes - forma linfadenitica com evolução arrastada e 
comprometimento do estado geral - ou diante de evidências 
de lesão de órgão alvo (retinocoroidite, miocardite, pneumo- 
nite), o pediatra deve prescrever o tratamento até 2 semanas 
após o desaparecimento de todos os sinais e sintomas, geral- 
mente 4 a 6 semanas.” 

O individuo imunodeficiente apresentando evidéncia soro- 
lógica de infecção ativa ou presença de taquizoitos em exame 
histológico deve ser tratado independentemente da presença 
de manifestações. O esquema clássico de tratamento (sulfa- 
diazina, pirimetamina e ácido folínico) é utilizado durante o 
quadro agudo, geralmente 6 semanas, e mantido como profi- 
laxia secundária após a resolução dos sintomas. 

O tratamento deve ser considerado nos pacientes com aids 
que apresentam quadro neurológico sugestivo de toxoplasmo- 
se, dada a dificuldade do diagnóstico etiológico. Nesse caso, 
após instituição da terapêutica, espera-se resposta clínica em1 
a 2 semanas. Caso se observe deterioração clínica ou radiológi- 
ca na 1º semana de tratamento ou ausência de melhora após 2 
semanas, a biópsia deve ser considerada para esclarecimento 
diagnóstico. É importante que o diagnóstico e o tratamento 
sejam rapidamente instituídos para melhorar o prognóstico. 
Nas crianças com imunossupressão temporária e reversível, o 
tratamento deve ser continuado por 4 a 6 semanas após a re- 
solução completa dos sinais e sintomas de doença ativa. Indi- 
víduos imunocomprometidos com aids devem usar o esque- 
ma clássico de tratamento por tempo prolongado, dado o risco 
de recidivas. 


Tratamento da gestante 

As gestantes suspeitas de toxoplasmose aguda devem ser tra- 
tadas com espiramicina no 1º trimestre de gestação, pois a pi- 
rimetamina é potencialmente teratogênica. Após a 18º sema- 
na de gestação, caso o resultado da PCR em LA seja negativo, a 
espiramicina deve ser mantida até o parto, dado o possível ris- 
co de transmissao tardia a partir da placenta infectada. As ges- 
tantes com soroconversão a partir do 2º trimestre de gestação 
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para alguns pesquisadores e do 3º trimestre para a maioria de- 
les, ou com resultado positivo na PCR em LA, devem receber, 
após o 1º trimestre de gestação, a associação sulfadiazina, piri- 
metamina e ácido folínico até o parto, para tratar possível in- 
fecção fetal. A gestante em uso desse esquema deve realizar 
hemograma antes de iniciar o tratamento e, depois, quinze- 
nalmente durante o tempo de uso da pirimetamina. Se a ges- 


tante apresentar neutrófilos < 1.500 /mm?º, interromper sulfa- 
diazina e pirimetamina e manter apenas o ácido folínico. 
Repetir hemograma quinzenal e reintroduzir o tratamento 
quando neutrófilos > 1.500 /mmº. Durante o uso dessas dro- 
gas, recomenda-se a ingestão de bastante líquido (sulfadiazi- 
na está associada a cristalúria) e o uso constante de ácido foli- 
nico, que não pode ser substituído pelo ácido fólico.? 


Tabela 1 Tratamento da toxoplasmose adquirida em indivíduos imunocompetentes e imunocomprometidos 


Tratamento da toxoplasmose 
adquirida 


Droga de escolha/dose 


Tempo de uso 





Crianças imunocompetentes 
com doença intensa ou 
persistente 








Pirimetamina - 1 mg/kg/dia, 1 
a 2 doses diárias (máximo: 25 
































mg/dia), via oral 





Sulfadiazina - 80 a 100 mg/kg/ 
dia, em 2 a 4 doses (máximo: 4 


g/dia), via oral 




















Acido folínico - 5 a 20 mg/dia, 
3 vezes/semana ou diariamente, 
via oral 














Geralmente 4 a 6 semanas ou 
até resolução do quadro clínico 











Crianças imunodeficientes não 
aids 

















Crianças com aids 








Pirimetamina, sulfadiazina e 
ácido folínico, nas mesmas 
doses especificadas acima 








resolução completa do quadro 
clínico 




















Pirimetamina, sulfadiazina e 
ácido folínico, nas mesmas 
doses especificadas acima 


Enquanto persistir a 
imunossupressão 


Cuidados/efeitos adversos 





Até 4 a 6 semanas após 











Realizar hemograma a cada 2 
semanas 

Ingerir bastante líquido 
Neutropenia é o efeito adverso 
mais comum, mas pode ocorrer 
anemia e trombocitopenia 
Sulfadiazina pode causar 
hemólise em pacientes com 
deficiência de GOPD 
Sulfadiazina pode causar 
farmacodermia, insuficiência 
renal e supressão de medula 
Óssea 


Sulfadiazina - comprimidos de 500 mg; dose habitual para adulto com peso entre 50 e 75 kg é de 15 a 2 g/dose, a cada 12 horas, via oral. 
Pirimetamina - comprimidos de 25 mg; dose habitual para adulto com peso igual ou superior a 50 kg é de 50 mg/dia. 
Acido folínico - comprimido de 15 mg; dose habitual para adulto com peso igual ou superior a 50 kg é de 10 a 20 mg/dia. 

Drogas alternativas para os casos de intolerância à sulfa: clindamicina ou atovaquone ou azitromicina em doses-padrão conforme o peso associada à 


pirimetamina e ácido folínico. 


Nos raros casos em que a via oral está impossibilitada, podem ser utilizados o sulfametoxazol associado a trimetoprim ou clindamicina por via intravenosa. 


Tabela 2 Tratamento da gestante com toxoplasmose aguda 


Tratamento da gestante 


Droga de escolha/dose 





Infecção muito provável de ter 


ocorrido antes da 182 semana de 


gestação; ou 

Infecção nos 3 meses que 
antecederam a concepção; ou 
Mulher imunocomprometida 
que reativou toxoplasmose 
latente 


Infecção materna muito 
provável de ter ocorrido após 
a 182 semana de gestação 
(soroconversão, títulos 
ascendentes dos anticorpos 
associado a baixa avidez de 
IgG) 

Infeccao fetal muito provavel 
(calcificações, dilatação 

dos ventrículos cerebrais, 
microcrania) ou confirmada 
(PCR positivo em LA) 


Tempo de uso 





Espiramicina* - 1g (3 milhões 


de unidades) a cada 8 horas, VO 


Até o parto se ultrassom normal 
e PCR em líquido amniótico 
negativo 

Substituída por SD+P+AF até 
final da gestação se infecção 
fetal confirmada (PCR em 

LA positivo ou US alterado). 
Espiramicina não trata o feto 
infectado 











Sulfadiazina - 50 mg/kg a cada 

12 horas (dose habitual - 1,5 a 2 

g/dose, maximo de 4 g/dia), VO 
+ 


Pirimetamina - 50 mg cada 12 
horas por 2 dias, seguida de 50 
mg em 1a 2 doses diárias, VO 
+ 

Ácido folínicot, um comprimido 
de 15 mg (10 a 20 mg), 
diariamente, até 1 semana 

após a interrupção do uso de 
pirimetamina 


Até o parto se infecção materna 
muito provável, ou ultrassom 
anormal, ou PCR positivo em 
líquido amniótico 


Substituir por espiramicina se 
ultrassom normal e PCR em 
líquido amniótico negativo 


Cuidados/efeitos adversos 





Administrar com alimentos 
Manifestações alérgicas; 
intolerância gastrointestinal 





Realizar hemograma a cada 2 
semanast 

Ingerir bastante liquido 
Pirimetamina é teratogénica e 
contraindicada até 14 semanas 
de gestação 

Neutropenia é o efeito adverso 
mais comum, mas pode ocorrer 
anemia e trobocitopenia 
Sulfadiazina pode causar 
hemólise em pacientes com 
deficiência de GOPD 
Sulfadiazina pode causar 
farmacodermia, insuficiência 
renal e supressão de medula 
Óssea 











Sulfadiazina - comprimidos de 500 mg; pirimetamina - comprimidos de 25 mg; ácido folínico - comprimidos de 15 mg. 


PCR: reação em cadeia da polimerase; LA: líquido amniótico; US: ultrassom; GOPD: glucose-6-phosphate dehydrogenase. 

Espiramicina - comprimidos de 500 mg (1.500.000 U). Espiramicina não deve ser administrada nos casos de infecção fetal confirmada (PCR positivo em LA) 
ou soroconversão após a 182 semana de gestação, até que a infecção fetal seja excluída. 
* Na impossibilidade do uso da espiramicina, a sulfadiazina isoladamente é uma alternativa possível. 
tÁcido folínico não pode ser substituído pelo ácido fólico. 
tFazer hemograma antes do início da medicação e repetir a cada 15 a 30 dias até o término do tratamento. Em caso de neutropenia, repetir o hemograma 


semanalmente até resolução do quadro. 


Não há consenso sobre a eficácia da espiramicina na redução 
da transmissão vertical. Alguns pesquisadores alegam que a 
transmissão vertical ocorreria antes que o diagnóstico mater- 
no fosse realizado e que a espiramicina não teria tempo hábil 
para interferir no processo.”"* Outros contra-argumentam que 
a espiramicina pode agir parcialmente, diminuindo a frequên- 
cia de transmissão vertical e a carga parasitária no feto, sem 
que a infecção fetal seja necessariamente evitada. Assim, a es- 
piramicina iniciada precocemente após a infecção materna 
evitaria a transmissão em parte dos casos e reduziria a gravi- 
dade dos danos em outra parte, diminuindo o comprometi- 
mento grave e a morte, embora possa apresentar menor efeito 
sobre a frequência da transmissão vertical.! Em revisões ex- 
tensas, pesquisadores consideram que o tratamento da ges- 
tante com espiramicina, durante o pré-natal, pode reduzir o 
risco de transmissão vertical em mais de 50% dos casos, além 
de reduzir danos neurológicos e oculares para as crianças.>!4 
No entanto, a eficácia parece estar relacionada ao início do tra- 
tamento precoce, até 4 semanas após a infecção. 

O uso de sulfadiazina, pirimetamina e ácido folínico no tra- 
tamento do feto infectado reduz o comprometimento fetal, 
principalmente neurológico, e as sequelas observadas ao nas- 
cimento e as de aparecimento tardio. 


Tratamento da criança com infecção congênita 
Recém-nascidos e lactentes com toxoplasmose congênita, inde- 
pendentemente da presença de manifestações clínicas, devem 
ser tratados com pirimetamina, sulfadiazina e ácido folínico 
desde o nascimento até 1 ano de idade. Estudos longitudinais 
indicam que o tratamento precoce e prolongado no 1º ano de 
vida apresenta resultados muito mais favoráveis do que os re- 
portados para lactentes não tratados.” Crianças com infecção 
subclinica, não tratadas no 1º ano de vida, podem apresentar, ao 
longo do crescimento, atraso no desenvolvimento neuropsico- 
motor e déficit visual.” 

Sulfadiazina, pirimetamina e ácido folínico não estão dis- 
poníveis em solução para uso pediátrico e devem ser manipu- 
ladas em pó ou suspensão. Na manipulação em pó, o compri- 
mido é triturado, pesado na dose recomendada e 
acondicionado em cápsulas ou envelopes, com validade de até 
6 meses se respeitadas as recomendações da farmácia de ma- 
nipulação. A manipulação em suspensão deve ser realizada de 
acordo com as orientações de McLeod et al.," que pesam as 
crianças semanalmente para preparo do medicamento. 

Como essas drogas são potencialmente mielossupressoras, 
durante o seu uso, a criança deve realizar hemograma a cada 2 
a 4 semanas. A medicação em geral é bem tolerada, mas cerca 
de 1/3 dos casos apresenta neutropenia reversível. Diante de 
contagem de neutrófilos < 1.000 /mm, a dose de ácido folini- 
co deve ser aumentada para 10 a 20 mg/dia e, se o número de 
neutrófilos for < 500 /mmº, a sulfadiazina e a pirimetamina 
devem ser interrompidas e o ácido folínico mantido até que o 
número de neutrófilos seja superior a 1.000 /mmº, quando a 
medicação pode ser reiniciada. Nesse período de interrupção 
da medicação, repetir hemograma semanalmente. 
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Todos os esquemas que utilizam sulfadiazina e pirimetami- 
na para tratamento da toxoplasmose congênita recomendam 
o uso diário de sulfadiazina durante 12 a 24 meses, sendo mais 
utilizado o esquema de 12 meses. A dose de pirimetamina, en- 
tretanto, pode ser alterada ao longo do ano. Foi realizado estu- 
do randomizado avaliando dois grupos terapêuticos divididos 
de acordo com a presença de manifestações clínicas leves/ 
moderadas e graves: o primeiro grupo usou pirimetamina em 
dose diária durante 2 meses seguido por 10 meses, 3 vezes /se- 
mana; 0 segundo grupo usou o medicamento diário durante 6 
meses e, nos outros 6 meses, em doses 3 vezes /semana. Es- 
sas crianças foram seguidas até os 15 anos de idade e não foi 
observada diferença nos resultados nos dois grupos.” Algu- 
mas regiões na Europa utilizam esquema de tratamento mais 
curto para crianças com toxoplasmose congênita assintomáti- 
ca, mas sem ensaios clínicos para avaliar a eficácia. São neces- 
sários novos estudos para avaliar se os resultados obtidos com 
doses menores de pirimetamina ou tempo curto de medicação 
se aplicam a países com elevada prevalência da infecção e 
maior gravidade dos casos, como os da América do Sul. O áci- 
do folínico deve ser continuado até 1 semana após a interrup- 
ção da medicação, em virtude da meia-vida longa da pirimeta- 
mina e seus efeitos mielossupressores concomitantes. 

Os recém-nascidos assintomaticos e com resultados duvi- 
dosos de sorologia pós-natal e materna no pré-natal devem ter 
o tratamento postergado até maior evidência do diagnóstico. 

Não estão disponíveis drogas alternativas para substituição 
da sulfadiazina quando ocorre farmacodermia, deficiência de 
glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD) ou grave intolerância 
gastrointestinal, durante o tratamento da toxoplasmose con- 
gênita. Pode ser utilizada a clindamicina associada a pirimeta- 
mina, mas a clindamicina é disponível em cápsulas que não 
podem ser manipuladas. Outras drogas, como a azitromicina, 
ainda estão em estudo, e a espiramicina não é eficaz para tra- 
tamento da toxoplasmose congênita.” 

A presença de lesões ativas localizadas na retina central (ma- 
cula e/ou nervo óptico) ou hiperproteinorraquia (proteína no 
LCR = 1 g/dL) indica o uso de prednisona ou prednisolona até 
redução do processo inflamatório, embora não haja, até o mo- 
mento, estudos randomizados controlados que demonstrem 
melhor resultado do tratamento com seu uso. Recomenda-se 
iniciar a prednisona após início da medicação antiparasitária. 

O uso de anticonvulsivantes para tratamento das convul- 
sões decorrentes do comprometimento do SNC pelo T. gondii 
merece considerações. Recente publicação de pesquisadores 
experientes no tema relata a eficácia do anticonvulsivante leve- 
tiracetam para tratamento dessas crianças." Esse medicamen- 
to, comercializado na Europa e nos EUA, não tem registro na 
Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) e nao esta li- 
berado para uso no Brasil. McLeod et al." destacam sua supe- 
rioridade para tratamento das convulsões nessas crianças em 
relação ao uso do fenobarbital (induz enzimas hepaticas que 
degradam a pirimetamina), da fenitoína (desloca a sulfadiazina 
da ligação com albumina) e da carbamazepina (mielotóxica), 
mas são necessários outros estudos que confirmem esses acha- 
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Tabela 3 Tratamento da criança com toxoplasmose congênita no primeiro ano de vida 


Tratamento da toxoplasmose 
congênita 


Droga de escolha/dose Tempo de uso 


Cuidados/efeitos adversos 





























Pirimetamina: 1 mg/kg/dia em 





Criança suspeita em razão Tratamento Medicamentos não disponíveis em suspensão 
de manifestações clínicas e/ dose única diária VO durante por 1ano Hemograma semanal a mensal 
ou infecção aguda materna 6 meses*, seguido da mesma Pesar a criança e ajustar a dose das drogas pelo 
(soroconversão na gestação, dose 3 vezes por semana menos mensalmente 
PCR positivo em líquido durante mais 6 meses Ingerir bastante líquido 
amniótico + Efeito adverso mais comum da pirimetamina é 
Toxoplasmose congênita Sulfadiazina: 100 mg/kg/dia neutropenia reversível, mas pode ocorrer anemia 
confirmada por PCR positivo dividido em 2 doses VO durante e trombocitopenia 
em líquor, sangue ou urina; ou Tano Sulfadiazina pode causar hemólise em pacientes 
IgM/IgA positivas + com deficiência de G6PD 
Ácido folínicot: 10 a 15 mg em Sulfadiazina pode causar farmacodermia, 
dose única VO, 3 vezes/semana, insuficiência renal e supressão de medula óssea 
administrada até 1 semana após 
interrupção da pirimetamina 
Toxoplasmose congênita com Prednisona ou prednisolona: 1 Variavel, de Quando o processo inflamatório evoluir para 


evidência de inflamação em mg/kg/dia em 2 doses diárias, 
area nobre (retinocoroidite em VO 

atividade no polo posterior ou 

hiperproteinorraquia > 19/dL) 


acordo com 
evolução da 
inflamação 


resolução, interromper o corticoide lentamente 
(cerca de 3 semanas), sempre mantendo os 
antiparasitários 





















































Sulfadiazina - comprimidos de 500 mg; pirimetamina - comprimidos de 25 mg; ácido folínico - prednisona - comprimidos de 5 e 20 mg; prednisolona - 


solução de 1 mg/mL e 3 mg/mL; G6PD: glucose-6-phosphate dehydrogenase. 


* McLeod et al. (2006) realizaram estudo em dois grupos aleatórios de crianças com toxoplasmose congênita utilizando a pirimetamina em esquema 
terapêutico por 2 meses e por 6 meses em dose diária, seguidos do uso da droga 3 vezes/semana, até completar 12 meses de tratamento. Os autores não 
observaram diferença nos desfechos entre os dois grupos e propõem o uso da droga por menor tempo. 
tFazer hemograma antes do início da medicação e repetir a cada 15 dias no primeiro mês de tratamento e, na ausência de alterações, continuar repetindo 
mensalmente até o término do tratamento. Em caso de neutropenia, repetir o hemograma semanalmente até resolução do quadro. 


tÁcido folínico não pode ser substituído pelo ácido fólico. 


dos. Em alguns casos, o tratamento antiparasitario no período 
perinatal permite a redução do uso dos anticonvulsivantes. 

Embora na toxoplasmose congênita sejam desconhecidos 
a incidência e a extensão das sequelas neurológicas pós-natais, 
parece que a doença do SNC não é progressiva e não recorre 
nas crianças tratadas no 1º ano de vida.” 


Tratamento da toxoplasmose ocular 
Na toxoplasmose adquirida com retinocoroidite e sinais infla- 
matórios, está indicado o tratamento clássico com sulfadiazi- 
na, pirimetamina e ácido folínico até a resolução do quadro, 
após as bordas das lesões se tornarem bem demarcadas e pig- 
mentadas, geralmente 4 a 6 semanas. O pronto início da tera- 
péutica está associado à resolução mais rápida da lesão. As 
gestantes com retinocoroidite com sinais inflamatórios, de- 
corrente de infecção aguda ou reativação de infecção crônica, 
devem ser tratadas de acordo com o comprometimento ocular. 
Tudo indica que a transmissão vertical nesses casos é rara, 
mas a criança deve ser acompanhada até a exclusão da infec- 
ção. Indivíduos imunodeprimidos com retinocoroidite ativa 
(com inflamação) devem ser tratados com esquema clássico 
até a resolução do quadro e a medicação deve ser mantida 
para evitar recidivas (profilaxia secundária) enquanto o pa- 
ciente estiver com a imunidade comprometida. 
Recém-nascidos com infecção congênita devem ser trata- 
dos independentemente da presença de lesão ocular. Após o 1º 
ano de vida, apenas as crianças com retinocoroidite em ativi- 
dade são tratadas até resolução do processo inflamatório. 


Em caso de hipersensibilidade a sulfa, pode-se utilizar a clin- 
damicina. A azitromicina, em estudo, tem perspectiva anima- 
dora. Entretanto, as medicações disponíveis no momento não 
atuam sobre os cistos do parasita presentes na retina, o que im- 
pede a cura definitiva da toxoplasmose ocular, eliminado o risco 
de reativação. A recorrência do processo inflamatório na retina 
ocorre independentemente do tratamento, mas, na infecção 
congênita, é mais frequente nos indivíduos não tratados. 

Nos casos de recorrência frequente das lesões inflamatórias 
na retina, sobretudo quando ameaçam a visão central, pode- 

-se utilizar azitromicina” ou sulfametoxazol-trimetoprim! 
para sua prevenção. 


Prognóstico 

A toxoplasmose adquirida em indivíduos imunocompetentes, 
incluindo gestantes, tem resolução espontânea sem complica- 
ções na maioria dos casos. 

Nos imunocomprometidos, a infecção pode resultar em 
manifestações graves e óbito, e o tratamento precoce melhora 
o prognóstico, assim como a manutenção da profilaxia duran- 
te o período de imunossupressão. 

Na infecção congênita, embora geralmente as crianças nas- 
cam assintomáticas, a maioria delas, quando não tratada, de- 
senvolve sequelas na infância ou vida adulta.” O tratamento 
antiparasitário precoce diminui o processo inflamatório, pode 
reduzir parcial ou completamente as calcificações cerebrais e 
reduz a incidência de reativações oculares, contribuindo para 
o desenvolvimento das crianças." 


O tratamento precoce das complicações, como a coloca- 
ção oportuna da derivação ventriculoperitoneal para trata- 
mento da hidrocefalia, também melhora o prognóstico." As 
sequelas incluem atraso no desenvolvimento neuropsico- 
motor, déficit visual e auditivo. O déficit auditivo é raro entre 
as crianças tratadas no 1º ano de vida comparadas as não tra- 
tadas ou tratadas por tempo muito curto, mas esse benefício 
ainda é incerto. O déficit visual pode ocasionar a baixa visão 
ou cegueira, com comprometimento da qualidade de vida 
das crianças e adultos. 

A reativação da lesão retinocoroidiana prévia ou o apareci- 
mento de lesões primárias tardiamente é mais comum nas 
crianças com infecção congênita não tratada (= 50%) do que 
nas tratadas (= 10%).º Em pacientes com a visão previamente 
normal, o prognóstico após episódios recorrentes de toxoplas- 
mose ocular é muitas vezes favorável, pois a doença ativa é au- 
tolimitada. Entretanto, lesões grandes, próximas a fovea, ou 
de longa duração, se associam a pior prognóstico visual. 


Prevenção 

A prevenção da toxoplasmose visa a diminuir o risco de expo- 
sição ao parasita por meio de medidas educativas (prevenção 
primária), diagnosticar precocemente a infecção aguda ou rea- 
tivação de infecção crônica nos grupos de risco (prevenção se- 
cundária) e tratar precocemente o indivíduo infectado para re- 
dução de danos (prevenção terciária). 

A prevenção primária é medida eficaz, embora de difícil 
adesão, para os indivíduos suscetíveis (IgG negativo) e consis- 
te em evitar as fontes conhecidas de infecção. Recomenda-se 
não ingerir carne crua ou malpassada; consumir água tratada; 
lavar as mãos após contato com carne crua, terra ou areia; la- 
var com água tratada as frutas e os vegetais consumidos crus; 
se possuir gatos, alimentá-los com ração e usar luvas ao limpar 
as caixas de areia utilizadas pelos animais. Contudo, cerca de 
50% das mulheres infectadas pelo T. gondii na gestação não 
relatam exposição aos fatores de risco conhecidos, portanto, 
as medidas educativas apresentam eficácia parcial.! 

Para diagnóstico precoce da toxoplasmose adquirida pela 
gestante e pelo feto, é necessária a realização de exames labo- 
ratoriais. Na gestante, utiliza-se a triagem pré-natal iniciada 
nas primeiras semanas da gestação (IgM e IgG séricas), com 
repetição dos testes nas gestantes suscetíveis. Essa estratégia 
é recomendada principalmente nas regiões com elevada pre- 
valência da infecção, pois naquelas com baixa prevalência, os 
riscos podem superar os possíveis benefícios. Nos EUA, país 
com baixa prevalência, a triagem pré-natal é recomendada 
apenas para as infectadas pelo HIV. Entretanto, recentemente 
foi avaliado o custo-benefício da aplicação da triagem pré-na- 
tal universal nos EUA, e o resultado foi uma avaliação de custo 
favorável.” A França realiza a triagem pré-natal nas gestantes 
desde a década de 1980, sendo observada redução significati- 
va do número de casos de toxoplasmose congênita quando 
comparados os períodos antes e após 1992, quando o progra- 
ma era, respectivamente, não obrigatório e com intervalos de 
coleta variável, e obrigatório e com retestagem mensal.” No 
Brasil, onde a prevalência da infecção é elevada, assim como o 
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comprometimento ocular e neurológico das crianças com to- 
xoplasmose congênita, os resultados aqui descritos indicam 
que a estratégia de triagem pré-natal pode ser adequada. 

A triagem neonatal universal como estratégia isolada de 
prevenção da toxoplasmose congênita é adotada em poucas 
regiões, como Massachusetts e New Hampshire (EUA), por li- 
mitar-se a reduzir sequelas pós-natais, sendo considerada 
adequada em regiões de menor prevalência em razão do custo 
reduzido. 

O indivíduo infectado pelo HIV deve ser testado para ava- 
liar exposição anterior ao parasita medindo a IgG anti-Toxo- 
plasma." Se for suscetível, deve ser orientado a evitar as fon- 
tes de infecção e, se apresentar contagem de CD4 < 100 
células /mcL, deve repetir sorologia para T. gondii. Caso se in- 
fectem, devem iniciar a profilaxia primária, que dependerá da 
resposta imunológica do indivíduo coinfectado (HIV/toxo- 
plasmose). Na criança, iniciar a profilaxia se a contagem de 
linfócitos T CD4* percentual for inferior a 15% (menores que 6 
anos) ou absoluta inferior a 100 células /mm? (crianças a par- 
tir de 6 anos). Utilizar a associação sulfametoxazol-trimeto- 
prim em 2 doses diárias (750 mg de sulfametoxazol/m?/dia), 
conforme recomendado para profilaxia da pneumocistose. Se 
o paciente não tolera a sulfa, recomenda-se a associação dap- 
sona (2 mg /kg/dia, 1 vez /dia), pirimetamina (1 mg/kg /dia, 1 
vez/dia) e ácido folínico (5 a 10 mg/dia, 3 vezes /semana), 
que também é eficaz para profilaxia do Pneumocystis jiroveci. 
Alternativa consiste no uso de atovaquona, com ou sem piri- 
metamina /ácido folínico. Considerando-se os conhecimen- 
tos atuais, a monoterapia com dapsona, pirimetamina, azitro- 
micina ou claritromicina não é recomendada. O aerossol de 
pentamidina não protege contra o toxoplasma. Deve-se ava- 
liar a interrupção da profilaxia primária após 6 meses de tera- 
pia antirretroviral eficaz em controlar a replicação viral (duas 
avaliações), e a reconstituição imunológica deve ser mantida 
por 3 meses — CD4 percentual > 15% ou absoluto = 100 a 200 
células /mm?, devendo ser considerado o valor percentual 
para as crianças entre 1 e 5 anos. A incidência e a mortalidade 
relacionada a encefalite pelo toxoplasma diminuíram signifi- 
cativamente desde a disponibilização da Haart e do início dos 
esquemas profiláticos. 

Os indivíduos receptores de transplante de órgão sólido - 
especialmente coração /pulmão, quando o receptor é sorone- 
gativo para toxoplasmose e o doador soropositivo — e recepto- 
res de transplante de medula óssea positivo para IgG anti-T. 
gondii também são candidatos a profilaxia para a parasitose. 
Esta deve ser mantida por 6 meses após o transplante, e esse 
tempo deve ser prolongado em casos de doença do enxerto 
versus hospedeiro, neutropenia prolongada ou uso prolonga- 
do de corticosteroide.” 

Pacientes que apresentaram encefalite por T. gondii devem 
receber profilaxia secundária (prevenção da recorrência): tra- 
tamento de manutenção prolongada, para evitar a recorrência, 
com a associação de sulfadiazina (75 mg/kg /dia, a cada 12 ho- 
ras), pirimetamina (1 mg/kg /dia) e ácido folínico (5 a 10 mg/ 
dia, 3 vezes /semana). No caso de intolerância a sulfa, reco- 
menda-se utilizar pirimetamina e clindamicina (20 a 30 mg/ 
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kg/dia, 4 vezes /dia) e ácido folinico, mas somente a primeira 
associação previne também a pneumocistose. Observa-se bai- 
xo risco de reativação da infecção se o tratamento da encefali- 
te for adequado, o paciente encontrar-se assintomático e os 
linfócitos T CD4* > 200 células /mmº, após tratamento eficaz 
com potentes antirretrovirais (HAART) por um período igual 
ou superior a 6 meses. Nessas circunstâncias, indica-se inter- 
rupção da profilaxia secundária. Para as crianças, utilizar os 
mesmos critérios aplicados para interrupção da profilaxia pri- 


mária. 


Desafios 


Avanços são esperados no estudo da eficácia terapêutica dos 
medicamentos disponíveis, e estão em andamento ensaios 
clínicos terapêuticos para tratamento do binômio mãe filho 
Toxogest (Prevention of congenital toxoplasmosis with pyrime- 
thamine + sulfadiazine versus spiramycine during pregnancy) e 
Toscane (Assessment of two therapeutic strategies in the treat- 
ment of children with congenital toxoplasmosis) - que, nos pró- 
ximos 5 anos, trarão mais evidências sobre eficácia do trata- 
mento.!Também estão sendo estudados novos medicamentos 
mais eficazes contra os bradizoitos encistados, mas ainda sem 


perspectivas para uso clínico em curto prazo. 


Nas regiões com elevada prevalência da toxoplasmose, o 
desafio é a prevenção da infecção congênita. Os bons resulta- 
dos na redução da incidência e dos danos da toxoplasmose 
congênita obtidos em países que associam medidas educati- 
vas a triagem pré-natal mandatória e o tratamento precoce do 
feto /criança infectada têm motivado as discussões para im- 
plantação da triagem pré-natal universal nessas regiões. Ava- 
liações de custo-benefício têm sido favoráveis a essa estraté- 


gia, mesmo em países com baixa prevalência. 


Avanços nos estudos do parasita e sua interação com o hos- 
pedeiro, assim como a produção de uma vacina eficaz, contri- 


buirão para melhorar a abordagem da toxoplasmose. 


Estudos interessantes, embora ainda sem uma relação cau- 
sal estabelecida, associam a toxoplasmose congênita com 
doenças neurocomportamentais, o que é um desafio para o fu- 


turo próximo. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Compreender a epidemiologia básica da toxoplasmose. 


Saber os grupos de risco para toxoplasmose e os 
fatores associados à aquisição da infecção. 

Estimar o risco de infecção fetal. 

Fazer a suspeita diagnóstica de toxoplasmose nas 
formas adquirida e congênita. 

Solicitar os exames específicos para confirmar 
toxoplasmose nas formas adquirida e congênita. 
Encaminhar o diagnóstico diferencial. 

Tratar as crianças com toxoplasmose nas formas 
adquirida e congênita. 

Saber as medidas preventivas para evitar aquisição da 
infecção ou recorrência nas crianças com infecção 
congênita ou naquelas imunossuprimidas com infecção 
adquirida. 
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TUBERCULOSE 


Andrea Maciel de Oliveira Rossoni 
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Definição 

A tuberculose é uma doença causada pelas bactérias do com- 
plexo Micobacterium tuberculosis. Pode ocorrem em diversos 
sítios do organismo, sendo os mais comuns na infância a tu- 
berculose pulmonar seguida da ganglionar e da meningea. 


Epidemiologia 

No Brasil, em 2013, ocorreram aproximadamente 92 mil casos 
novos da doença, com uma letalidade de 3,1%, o que mantém 
o país em 16º lugar em incidência entre os 22 países prioriza- 
dos pela Organização Mundial da Saúde (OMS), por apresen- 
tarem 80% da carga mundial da tuberculose. 

O número de casos estimado de tuberculose na infância 
para países de alta incidência é de mais de 10% de todos os ca- 
sos.’ Contudo, em 2013, o Brasil notificou apenas 3,3% dos 
seus casos em crianças. A Tabela 1 mostra os vários percen- 
tuais de notificação e taxas de prevalência da tuberculose em 
crianças e adolescentes menores de 15 anos nos diversos esta- 
dos do Brasil. Provavelmente, essa subnotificação é ocasiona- 
da pelo subdiagnóstico, que, por sua vez, decorre das dificul- 
dades na sua realização. 


Quadro clínico 

Como a tuberculose pode afetar praticamente todos os órgãos, 
os sintomas variam de acordo com o sítio da doença. Neste ca- 
pítulo, serão descritos os sintomas da tuberculose pulmonar, 
por ser a mais frequente. 

Em geral, os sinais e sintomas nas crianças são inespecifi- 
cos e se confundem com infecções próprias da infância, o que 
dificulta a suspeição diagnóstica. Frequentemente, crianças 
entre 5 e 10 anos apresentam quadros assintomáticos ou com 
poucos sintomas, enquanto as crianças de faixa etária menor 
apresentam sobretudo sintomas respiratórios. Nos adolescen- 
tes, a apresentação clínica é similar à da tuberculose no adul- 
to. Para investigação da tuberculose pulmonar, o pediatra 
deve pesquisar a presença dos sintomas característicos: redu- 
cao do apetite, perda de peso, febre e tosse. 


A tosse é caracterizada por ser persistente, com mais de 2 
semanas de duração e com piora progressiva, diferentemente 
de outras etiologias de tosse crônica nessa fase de vida, que 
pode ser de longa duração, mas que apresenta melhora do pa- 
drão ou é intercalada com períodos de melhora, conforme 
ilustrado na Figura 1. As crianças geralmente não apresentam 
outros sintomas respiratórios. A ausculta pulmonar pode ser 
normal ou apresentar ruídos adventícios diversos. É mandató- 
rio considerar a possibilidade diagnóstica de tuberculose em 
uma criança com pneumonia (com ou sem sibilância) que não 
melhora com tratamento habitual, como antibioticoterapia e 
broncodilatadores,*? devendo-se proceder investigação ade- 
quada. Muitas vezes, também é necessária terapia de prova 
com esses fármacos (antibióticos e broncodilatadores) para 
afastar possíveis diagnósticos diferenciais. 

A febre, quando presente, é persistente, geralmente acima 
de 38°C, e costuma ocorrer no fim da tarde. Além da perda de 
peso, pode-se observar retificação das curvas de peso e estatu- 
ra. Outros sinais e sintomas gerais, como anorexia, adinamia, 
sudorese noturna, hepatoesplenomegalia e linfonodomegalia, 
podem estar presentes e ajudar na suspeição diagnóstica. Si- 
nais autolimitados de hiper-reatividade do sistema imunoló- 
gico, como conjuntivite flictenular e eritema nodoso, são su- 
gestivos de infecção tuberculosa e também podem estar 
presentes.‘ 

Normalmente, a presença dos sinais e/ou sintomas é baixa, 
mas quando eles estão presentes, ocorrem de uma forma per- 
sistente e não remitente, devendo ser valorizados.” Vale res- 
saltar que, em crianças infectadas pelo HIV, os sinais e sinto- 
mas geralmente não são clássicos, o que pode retardar ainda 
mais o diagnóstico. 


Diagnóstico 

Não existe um método de fácil aplicação e acurado para diagnós- 
tico de tuberculose pulmonar na infância, principalmente pelo 
fato de as crianças não saberem expectorar e por apresentarem 
uma baixa quantidade de bacilos no escarro (doença paucibaci- 
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Tabela 1 Número de casos de tuberculose (todas as formas) em maiores e menores de 15 anos e prevalência da doença nos 
menores de 15 anos, Brasil, 2013!4 


Estado de residência 








Número de casos em 
< 15 anos (%) 








Número de casos em 
> 15 anos (%) 








Número de habitantes 


em < 15 anos 








Prevalência em < 15 anos* 


Rio de Janeiro 553 (35,9) 13.692 (96,1) 3.439.606 16,1 
Amazonas 185 (5,8) 3.022 (94,2) 1.240.505 14,9 
Mato Grosso 86 (4,2) 1.939 (95,8) 816.638 10,5 
Pernambuco 238 (4,0) 5.720 (96,0) 2.406.863 9,9 
Mato Grosso do Sul 59 (5,1) 1.092 (94,9) 651.991 9,0 
Rio Grande do Sul 162 (2,4) 6.643 (97,6) 2.297.665 71 

Pará 156 (3,5) 4.305 (96,5) 2.453.792 6,4 
Rio Grande do Norte 53 (3,7) 1.372 (96,3) 858.709 6,2 
Ceará 133 (3.1) 4.221 (96,9) 2.321.891 5,7 
Roraima 9 (5,5) 155 (94,5) 161.629 5,6 
São Paulo 519 (2,6) 19.550 (97,4) 9.470.277 5,5 
Acre 14 (3,7) 365 (96,3) 263.989 5,5 
Alagoas 50 (3,5) 1.369 (96,5) 969.978 5.2 
Santa Catarina 71 (2,9) 2,455 (971) 1.419.641 5,0 
Bahia 189 (3,1) 5.944 (96,9) 3.831.958 4,9 
Paraíba 50 (3,3) 1.464 (96,7) 1.017.091 4,9 
Maranhão 90 (3,5) 2.454 (96,5) 2.173.524 4] 

Rondônia 19 (2,6) 702 (97,4) 463.462 4] 

Espirito Santo 35 (2,5) 1,590 (97,5) 884.057 4,0 
Piauí 31 (3,5) 850 (96,5) 880.111 3,5 
Sergipe 19 (2,6) 716 (97,4) 595.902 3,2 
Minas Gerais 144 (3,1) 4.504 (96,9) 4.597.848 3,1 

Paraná 70 (2,5) 2.740 (97,5) 2.482.828 2,8 
Amapá 7 (3,3) 206 (96,7) 251.011 2,8 
Distrito Federal 12 (3,1) 371 (96,9) 623.229 1,9 

Tocantins 7 (3,0) 227 (97,0) 426.527 1,6 

Goiás 18 (1,5) 1.170 (98,5) 1.530.930 1,2 

Total 2.985 (3,3) 88.591 (96,7) 48.531.652 6,2 


Fonte: Número de casos: Sinanweb; População Estimada: IBGE. 
Nota: *casos/100.000 habitantes. 
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Figura 1 Tipos de tosse na criança 
Fonte: adaptado de marais et al.º 


lar). Assim, há uma grande dificuldade na comprovação com os 
métodos bacteriológicos. Na maioria das vezes, o diagnóstico da 
tuberculose pulmonar em crianças é baseado em uma combina- 
ção de critérios clínicos e epidemiológicos, associados a prova 
tuberculinica (PT) e a radiografia de tórax, não existindo padrão- 
-ouro para esse diagnóstico ou algoritmo diagnóstico universal.* 


História de contato (critério epidemiológico) 

Como mais de 90% dos casos de tuberculose na criança ocor- 
rem dentro dos primeiros anos após a primoinfecção,* é man- 
datória a procura do caso-indice que infectou a criança. Da 


mesma forma, toda vez que se descobre um adulto com tuber- 
culose, deve-se investigar, dentre os contatos, a presença de 
crianças doentes e/ou infectadas. 


Exames complementares: PT, radiografia 

de tórax e microbiologia 

A PT é um teste in vivo, no qual se mede a enduração formada na 

pele por uma intradermorreação, em resposta a injeção de uma 

tuberculina, como o PPD - Rt 23 (derivado proteico purificado — 
renset tuberculin 23), adotado no Brasil. Essa reacao pode ocorrer 

em individuos infectados pelo M. tuberculosis, sem necessaria- 
mente indicar doença. Esse teste é válido para o diagnóstico de 

tuberculose quando associado a outros critérios diagnósticos. A 
dificuldade na sua interpretação se deve a possibilidade de ocor- 
rerem falsos-negativos e falsos-positivos. Os falsos-negativos 

podem ocorrer por erros na técnica de aplicação, má qualidade 

no PPD - Rt 23 ou fatores referentes a imunidade do indivíduo, 
como imunossupressao, quadros virais, febre e aplicação prévia 

de vacinas de vírus vivo atenuado. Os falsos-positivos se devem 

à reação cruzada com outras micobactérias, como M. bovis (va- 
cina BCG) ou micobactérias não tuberculosas (MNTB).’ 

A PT é um teste de baixo custo, que apresenta sensibilidade 
entre 70 e 80% em imunocompetentes. Atualmente, os pon- 
tos de corte recomendados pelo Ministério da Saúde para PT 
reatoras estão descritos na Tabela 2. 
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Tabela 2 Valores adotados como reatores para prova 
tuberculínica de acordo com o Ministério da Saúde do 
Brasil? 


Cenario Valor de corte para 


enduração em mm 











Indivíduos vacinados com BCG há > 5 mm 
mais de 2 anos, nunca vacinados ou 
imunossuprimidos 

Indivíduos vacinados há menos de 2 anos >10 mm 








Incremento > 10 
mm (da 2º prova 
em relação à 12) 


Repetição da prova tuberculínica (viragem 
tuberculinica) 














Fonte: Ministério da Saude Brasil. 


Rossoni mostrou, em um estudo, uma concordância entre a 
PT e a história epidemiológica de 78%. Dessa forma, na indis- 
ponibilidade deste teste, pode-se considerar a história de con- 
tato como um bom indicador de infecção latente por tubercu- 
lose (ILTB).º Atualmente, está disponível o teste de ensaio de 
liberação de interferon-gama (interferon gamma release assay — 
Igra). Trata-se de um teste diagnóstico realizado in vitro que 
avalia também a presença de ILTB, sendo mais específico que 
a PT. Contudo, além dos IGRA serem exames de alto custo, ne- 
cessitam de técnica de realização adequada, com laboratório 
capacitado para evitar erros de resultados, são pouco valida- 
dos em locais de alta incidência de tuberculose e em crianças 
(sobretudo as menores de 2 anos). Até o momento, não hã evi- 
dências de superioridade desse exame em relação a PT. O Igra 
e a PT devem ser complementares,** mas, na ausência da PT e 
na presença do Igra, este exame pode ser utilizado e valoriza- 
do quando positivo. 

A radiografia de tórax deve ser sempre realizada em posição 
posteroanterior e perfil. Pode demonstrar alterações estrutu- 
rais antes do aparecimento dos sintomas clínicos, apesar da 
sua normalidade não excluir o diagnóstico, principalmente 
em crianças imunossuprimidas. É útil também no seguimento 
terapêutico e na avaliação de complicações. Entretanto, a in- 
terpretação dos seus achados depende da habilidade do exa- 
minador.”* A imagem mais típica é a doença do complexo pri- 
mário: condensação, similar a quadros de pneumonias 
causadas por bactérias comuns; porém, associada a linfono- 
domegalias hilares ou subcarinais (Figura 2). Pode ainda estar 
presente compressão da via aérea ou redução do lobo médio 
(sindrome do lobo médio), e a escavação é um achado pouco 
comum. Na tuberculose miliar, é característico o infiltrado mi- 
cronodular difuso. Nos adolescentes, os achados são mais pa- 
recidos com a tuberculose pós-primária dos adultos, podendo 
apresentar lesões mais nos terços superiores, escavadas e as- 
sociadas a derrame pleural.” 

A tomografia computadorizada (TC) de tórax, apesar de 
mais sensível, deve ser reservada para diagnósticos diferen- 
ciais ou casos complicados, em razão da grande exposição a 
radiação e ao seu alto custo.’ Nao existe uma indicação roti- 
neira de realização de TC em pacientes assintomáticos. 

Os exames microbiológicos, apesar da baixa positividade, 
devem ser realizados sempre que disponíveis. A probabilidade 
de se alcançar uma confirmação bacteriológica depende da ex- 





Figura 2 Radiografia de tórax característica de tuberculose 
na criança: condensação com comprometimento hilar. 


tensão da doença, do tipo de espécime coletado e da idade do 
paciente. Além da baciloscopia, a cultura e/ou testes molecu- 
lares devem ser solicitados sempre que disponíveis e aplicáveis. 
Atualmente, o método que vem ganhando destaque, pelo 
aumento na detecção dos casos, é o teste GeneXpert-MTB / 
RIF, que é uma reação em cadeia de polimerase em tempo real 
(PCR-RT). É um método automatizado que, além de detectar 
a presença do DNA do M. tuberculosis, serve como um bom 
rastreamento para resistência a rifampicina, com resultados 
em até 2 horas. No Brasil, é denominado teste rapido molecu- 
lar-TB (TRM-TB). Esse teste está disponível para realização 
em alguns centros no Brasil, podendo ser realizado em vários 
espécimes clínicos. É particularmente útil em adolescentes. 


Escore recomendado pelo Ministério da Saúde 
O escore proposto pelo Ministério da Saúde (Tabela 3), segun- 
do dados da revisão sistemática realizada por Pearce et al.’ so- 
bre os diversos escores disponíveis no mundo, é o que mais 
apresentou estudos de validação com consistentes sensibili- 
dades e especificidades. 

A avaliação das crianças com suspeita de tuberculose deve 
sempre ser realizada por pediatras treinados ou especialistas, 
pela dificuldade na valorização das queixas clínicas e interpre- 
tação dos exames. Por muitas vezes, com reavaliações da 
criança, repetição dos exames e/ou terapêuticas empíricas 
para germes comuns, a suspeita clínica da doença pode desa- 
parecer. No estudo de Rossoni, apenas 30% das crianças enca- 
minhadas como sintomáticas, após avaliação inicial, perma- 
neciam com sintomas suspeitos de tuberculose. 


Tratamento 

O tratamento da tuberculose deve ser feito de acordo com as 
normas do Ministério da Saúde, conforme mostra a Tabela 4. 
Todos os esquemas devem ser de 6 meses, com exceção da tu- 
berculose meningea, que deve ser de 12 meses. A tuberculose 
osteoarticular também pode ser tratada por 12 meses, a crité- 
rio clínico. Alguns pacientes necessitarão de esquemas indivi- 
dualizados (como contatos de pacientes com tuberculose 
multirresistente ou quando apresentarem eventos adversos); 
nesses casos, devem ser orientados pelos serviços de referên- 
cia. Idealmente, o tratamento deve ser realizado de forma su- 
pervisionada (TDO), por profissional treinado da área de saú- 
de, não sendo considerados os familiares. 
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Tabela 3 Sistema de pontuação para o diagnóstico da tuberculose pulmonar em crianças e adolescentes (com 


baciloscopia negativa). MS, Brasil, 2011. 


Quadro clínico-radiológico 


Contato de adulto 
com tuberculose 


Prova tuberculínica* Estado nutricional 




















Adenomegalia hilar ou padrão miliar e/ou 
condensação ou infiltrado (com ou sem 
escavação) inalterado por 2 semanas 

ou mais e/ou condensação ou infiltrado 
(com ou sem escavação) por 2 semanas 
ou mais, evoluindo com piora ou sem 
melhora com antibióticos para germes 
comuns 


Febre ou 
sintomas como 
tosse, adinamia, 
expectoração, 
emagrecimento, 
sudorese por 2 
semanas ou mais 


15 pontos 








15 pontos 


























Próximo, nos últimos 
2 anos 




















Assintomático ou 
com sintomas há 
menos de 2 semanas 


Condensação ou infiltrado de qualquer 
tipo por menos de 2 semanas 


O ponto 5 pontos 








Infecção respiratória 
com melhora após 
uso de antibióticos 
para germes comuns 
ou sem antibióticos 


Radiografia normal 


-10 pontos - 5 pontos 
































> 5 mm em não 
vacinados com BCG; 
vacinados = 2 anos 
e imunossuprimidos 
ou > 10 mm em 
vacinados < 2 anos 


Desnutrição grave 




















10 pontos 15 pontos 

Ocasional ou Oa4mm 

negativo 

O ponto O ponto 5 pontos 








FONTE: Ministério da Saude Brasil (9) 

















NOTA: *Esta interpretação não se aplica a revacinados com BCG. Este escore pode ser aplicado mesmo quando a PT não for disponível. 


Interpretação: 


e > 40 pontos (diagnóstico muito provável) — recomenda-se iniciar o tratamento da tuberculose; 
e 30 a 35 pontos (diagnóstico possível) — indicativo de tuberculose; orienta-se iniciar o tratamento, a critério médico; 

e < 25 pontos (diagnóstico pouco provável) — deve-se prosseguir com a investigação na criança. Deverá ser feito diagnóstico diferencial com outras doenças 
pulmonares e podem ser empregados métodos complementares de diagnóstico, como baciloscopias e cultura de escarro induzido ou de lavado gástrico, 
broncoscopia, biópsia e histopatológico de lesões suspeitas e outros exames de métodos rápidos. 


Tabela 4 Esquema básico para o tratamento da tb em crianças (< 10 anos) 




























































































Fases do Fármacos Peso do paciente 
iii Até20kg  >21a25kg =26a30kg =31a35kg =36a40kg =40a45kg =>45kg 
mg/kg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia mg/dia 
2RHZ Rifampicina 15 (10-20) 300 450 500 600 600 600 
Isoniazida 10 (7-15) 200 300 300 300 300 300 
7 Picnics 35 (30-40) 750 1000 1000 1500 1500 2000 
ARH Rifampicina 15 (10-20) 300 450 500 600 “600 600 
no Isoniazida 10 (7-15) 200 300 300. 300 “300 f 300 























Fonte: adaptada da WHO.8 


NOTA: 1. Crianças maiores de 10 anos recebem esquema com quatro fármacos, igual aos adultos. É acrescido o etambutol 20 (15 a 25) mg/kg/dia, nos dois 


primeiros meses de tratamento. 


2. Os esquemas de 12 meses devem ser de 2 meses com as 3 a 4 drogas e 10 meses apenas com rifampicina e isoniazida. 
3. Nos quadros de meningite tuberculosa, deve ser acrescido corticoide no esquema, por 4 a 8 semanas. Lembrar de fazer retirada gradual do fármaco. 


Os exames de acompanhamento devem ser realizados de 
acordo com as alterações no início do quadro e com a evolução 
da criança; as consultas de retorno devem ser, pelo menos, 
mensais. Por exemplo, na presença de baciloscopia positiva, 
esta deve ser realizada mensalmente, desde que o paciente te- 
nha escarro. A radiografia de tórax pode ser repetida no 1° ou 2° 
mês e ao final do tratamento. Pode ser realizada a função he- 
pática no 1º mês de tratamento. Normalmente, não há neces- 
sidade de exames laboratoriais para controle, apenas na pre- 
sença de sintomas clínicos. Pacientes que usam etambutol 
devem ser avaliados em relação a queixas visuais mensalmen- 
te (ardor, prurido, diminuição de campo visual, alteração de 
cor, etc.). Os sintomas clínicos da doença, quando presentes, 
costumam desaparecer dentro do 1º mês de tratamento. 


Prevenção 


A prevenção da tuberculose pode ser feita de duas formas: a 
primária, antes do paciente se infectar para evitar a infecção, e 
a secundária, quando a criança já está infectada, para evitar o 


adoecimento. 


Profilaxia primária: vacina e profilaxia do 


recém-nascido (RN) exposto 

A proteção pela vacina é realizada com a Bacillus Calmette- 
-Guérin (BCG), vacina de bactéria viva atenuada. Esta protege, 
prioritariamente, contra as formas graves da doença. Deve ser 
realizada dentro do 1º mês de vida, de forma intradérmica, no 
braço direito, em dose única. Caso não ocorra a reação vacinal 
com formação da cicatriz até o 6º mês após a sua aplicação, 
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deve ser repetida, para afastar possibilidade de erro na técnica. 
Não há necessidade de testes adicionais, nem antes nem de- 
pois desta segunda aplicação. A vacina BCG está indicada em 
crianças até 5 anos de idade e é contraindicada em imunossu- 
primidos ou RN com menos de 2.000 g. 

A profilaxia primária, exclusiva do RN, deve ser realizada 
quando o contato ainda for bacilifero após o nascimento da 
criança, conforme mostra a Figura 3. Não existe contraindica- 
cao da amamentação, devendo ser feita com máscara comum. 
Se o caso indice for a mãe e ela esteve sintomática durante a 
gestação, deve-se afastar a possibilidade de tuberculose con- 
gênita. Investigar o RN, nesse caso, com avaliação clínica e, se 
possível, radiografia de tórax e ultrassonografia de abdome. 

Na indisponibilidade da PT ou caso o paciente já tenha re- 
cebido a BCG, a isoniazida pode ser administrada seguida- 
mente por 6 meses. 


Profilaxia secundária: tratamento da infecção 
latente (ILTB) 

As Figuras 4 e 5 apresentam os fluxogramas adotados no Bra- 
sil para investigação de contatos de tuberculose. Independen- 
temente da idade, os indivíduos que apresentam sintomas de- 
vem ser avaliados até definição diagnóstica; já nos indivíduos 
assintomáticos, a conduta depende da idade. Os contatos 
maiores de 10 anos devem fazer inicialmente a PT e, se esta for 
reatora, realizam a radiografia de tórax (Figura 4). Os menores 
de 10 anos são sempre avaliados com PT e radiografia de tórax 
(Figura 5). 

Independentemente da idade, caso o paciente seja assinto- 
mático, com PT reatora e radiografia de tórax normal, recebe o 
diagnóstico de ILTB e deve ser tratado para essa situação. Para 
o diagnóstico e o tratamento da doença ativa, o paciente deve 
apresentar confirmação bacteriológica ou avaliação clínica e 
radiológica compatíveis com a doença. 

Caso o paciente seja assintomático, com duas PT não reato- 
ras (repetidas com intervalo de 8 semanas), e quando realiza- 
da a radiografia de tórax, esta seja normal, deve ser feito ape- 
nas acompanhamento clínico com ênfase nos 2 primeiros 
anos após o contato.!º 

Nos casos em que a PT está indisponível e após afastar a 
doença por meio da avaliação clínico-radiológica, e o risco de 
adoecimento for maior que o desenvolvimento de eventos ad- 
versos, deve ser instituído o tratamento da ILTB, conforme in- 
dicado na Tabela 5. 

O tratamento da ILTB em contatos sensíveis deve ser reali- 
zado com isoniazida na dose de 5 a 10 mg/kg, dose única dia- 
ria, preferencialmente em jejum, de 180 a 270 doses, desde 
que realizados dentro de 9 a 12 meses, respectivamente. Nos 
casos de contatos com tuberculose multirresistente, ainda 
não há consenso sobre a melhor conduta, devendo-se acom- 
panhar esses casos na referência.!º 

O acompanhamento do tratamento da ILTB deve ser realiza- 
do observando-se aparecimento de sintomas da doença e de 
eventos adversos, não sendo necessário realizar exames para 
alta, pois o único exame que era alterado no início do tratamen- 
to era a PT, e esta nao se torna negativa com o tratamento. 





Recém nascido coabitante de caso 
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Manter a QP por mais 3a 6 
meses e não vacinar com BCG 


Suspender QP e vacinar 
com BCG 


Figura 3 Fluxograma de quimioprofilaxia primária em 


recém nascidos 
Nota: QP: quimioprofilaxia primária; PT: prova tuberculínica. 
Fonte: Ministério da Saúde Brasil? 
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Figura 4 Fluxograma para investigação de contatos de 
casos de tuberculose maiores de 10 anos de idade (adultos 
e adolescentes). 

Nota: PT: prova tuberculínica; RX: radiografia de tórax; TB: tuberculose; ILTB: 
infecção latente TB 

Fonte: Ministério da Saúde Brasil? 
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Figura 5 Fluxograma para investigação de contatos de 
casos de tuberculose menores de 10 anos de idade (exceto 
neonatos) 

Nota: “utilizar o quadro diagnóstico da tuberculose pulmonar em crianças 

e adolescentes com baciloscopia negativa, baseado em sistema de escores, 
proposto pelo MS, Brasil, 2010; tPT > 5 mm (em crianças não vacinadas com 
bcg, vacinadas há mais de 2 anos ou imunodeprimidos) ou PT = 10 mm em 
crianças vacinadas com bcg há menos de 2 anos; PT: prova tuberculinica; RX: 
radiografia; TB: tuberculose; ILTB: infecção latente TB 

Fonte: Ministério da Saúde Brasil (9) 


Tabela 5 Conduta em relação à investigação de contato 
de tuberculose pulmonar sensível, na impossibilidade de 
realização da prova tuberculínica 


Grupos etários Conduta 





Crianças, adolescentes e 
adultos sintomáticos 


Investigar TB em atividade: 
avaliação clínica radiológica 





Crianças < 5 anos 
assintomáticas 


Após excluir TB em atividade, 
indicar quimioprofilaxia 

com isoniazida sem a prova 
tuberculínica 








Crianças > 5 anos 
assintomáticas 


Após excluir TB em atividade, 
considerar individualmente 
indicação de profilaxia com 
isoniazida sem PT 


Adultos e adolescentes 
assintomáticos 


Levar em conta: risco/benefício, 
grau de exposição e comorbidades 





Fonte: Nota informativa Nº 08/2014/CGPNCT/DEVIT/SVS/MS.12 


Desafios 
Existem ainda muitos desafios sobre a tuberculose na infância, como: 
e necessidade de novos métodos diagnósticos mais acurados, 
rápidos, de fácil aplicabilidade e baixo custo; 
e disponibilidade de medicamentos combinados em suspen- 
são ou comprimidos dispersíveis; 
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desenvolvimento de terapéutica adequada para tratamento 
da doenca e da ILTB de casos multirresistentes; 

realizacao de tratamento supervisionado por pessoa treinada, 
nao pertencente a familia; 

ampliação da participação e do envolvimento dos serviços de 
saúde e da comunidade nas medidas de proteção social; 
desenvolvimento de novas vacinas mais eficazes e com me- 
nos eventos adversos; 

priorização de pesquisas e treinamentos referentes a este 
tema. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Reconhecer a tuberculose na infância como um 
diagnóstico importante e que deve ser lembrado. 
Identificar os principais sinais e sintomas para 
suspeição diagnóstica. 

Saber como conduzir uma criança com suspeita de 
tuberculose ou com história de contato com bacilifero. 


Saber tratar e acompanhar uma criança doente ou com 


infeção latente por tuberculose. 
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IMUNIZAÇÕES 
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Sônia Maria de Faria 


introdução 

As recomendações das práticas de imunizações devem ser ba- 
seadas em evidências científicas frequentemente atualizadas, 
nas características das vacinas, na epidemiologia das doenças 
específicas e nas características do hospedeiro. 

Os calendários de vacinação devem ser consultados cons- 
tantemente, uma vez que sofrem frequentes modificações, 
seja em função da inclusão de novas vacinas ou em decorrên- 
cia de alteração nos esquemas preconizados para vacinas já 
incorporadas a eles. São fontes para informações dos calendá- 
rios de vacinação no Brasil: Programa Nacional de Imuniza- 
ções (PNI) do Ministério da Saúde,” Sociedade Brasileira de 
Pediatria (SBP)? e Associação Brasileira de Imunizações 
(SBIm).* O Comitê Assessor de Práticas de Imunizações (Ad- 
visory Committee on Immunization Practices — Acip) dos Esta- 
dos Unidos também é uma importante referência nas reco- 
mendacoes em vacinas.” 

É atribuição do pediatra informar os responsáveis pela 
criança e adolescente a respeito dos benefícios da vacinação 
na prevenção de doenças, não somente do ponto de vista indi- 
vidual, como também para a proteção da população como um 
todo. O ato de vacinar é uma responsabilidade social de prote- 
ção coletiva, e sua negativa deve ser considerada como negli- 
gência.º 


Princípios gerais para a indicação de vacinas 
Ao se indicar um imunobiológico, devem-se conhecer suas ca- 
racterísticas principais, como as mencionadas a seguir e apre- 
sentadas na Tabela 1: 

e natureza do antígeno imunizante; 

e presença de adjuvantes; 

e via de administração; 

e principal método de produção; 

e risco de eventos adversos. 


Algumas orientações em relação a vacinação devem ser segui- 
das com o objetivo de se estabelecer normas e garantir uma 
cobertura e documentação adequadas: 


e em vacinação, nao se deve perder a oportunidade; 

e em geral, vacina aplicada não necessita ser refeita, desde que 
documentada, mesmo que se tenha ultrapassado os prazos 
indicados para as doses subsequentes. Reinicia-se o esquema 
a partir da interrupção; 

e em caso de documentação perdida e não houver possibilida- 
de de recuperação da informação, deve-se reiniciar todo o es- 
quema de vacinação, adaptando-o de acordo com a idade e 
respeitando-se os intervalos e as vacinas recomendadas. 


Contraindicações gerais 
Não é raro muitos pais deixarem de levar seus filhos para vaci- 
nar por motivos irrelevantes, como infecções virais leves e le- 
sões de pele discretas ou moderadas. A consequência desse 
adiamento seria maior período de suscetibilidade da criança 
ou adolescente as infecções imunopreveniveis e redução da 
cobertura vacinal, com risco de aumento no número de casos 
de determinadas doenças infectocontagiosas.º 

As vacinas de vírus vivos atenuados ou de bactérias vivas 
atenuadas não devem ser administradas nas condições rela- 
cionadas a seguir, salvo sob orientação médica documentada: 

e imunodeficiéncias congênitas ou adquiridas; 

e neoplasias malignas; 

e gestantes (exceto em situação de alto risco para algumas 
doenças, como febre amarela, poliomielite, sarampo); 

e uso de corticosteroides em altas doses (equivalente a 2 mg/ 
kg/dia ou > 20 mg/dia de prednisona em crianças), por pe- 
riodo superior a 15 dias; 

e terapia imunossupressora (radioterapia, quimioterapia, uso 
de imunossupressores).° 


A vacinação deve ser adiada temporariamente nas seguintes 
situações: 
e episódios agudos de doenças com febre (principalmente para 
evitar confusão entre os eventos adversos de algumas vacinas 
e a evolução clínica da doença); 
e até 30 dias após o término de corticoterapia em dose imunos- 
supressora; 
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e até 90 dias após o uso de outros medicamentos ou tratamen- la 3), seguidos das características, indicações e contraindica- 
tos que provoquem imunossupressão; ções dos principais imunobiológicos disponíveis. 
e até no mínimo 3 meses (variação de acordo com a vacina de 3 
a 12 meses) após transplante de células-tronco hematopoiéti- Vacina BCG 
cas (medula óssea) para vacinas com microrganismos não vi- Constituição 
vos e 2 anos para vacinas com microrganismos vivos; A vacina BCG (Bacillus de Calmette-Guérin) utilizada no 
e de3a 1l meses após transfusão de plasma fresco ou imuno- Brasil é produzida com bacilos vivos, atenuados e liofiliza- 
globulinas, para vacinas com vírus vivos, em razão da possibi- dos de cepa de Mycobacterium bovis, subcepa Moreau-Rio 
lidade de neutralização do antígeno vacinal por anticorpos de Janeiro. 
presentes nesses produtos.“ 
Esquema vacinal 
Calendários de vacinação da criança Dose única, a partir do nascimento, o mais precocemente pos- 
e adolescente sível. É administrada por via intradérmica (ID), na dose de 0,1 
A seguir, serão apresentados os calendários de vacinação do mL (por convenção, aplica-se na região da inserção inferior do 
PNI - Ministério da Saúde (MS)? (Tabela 2) e da SBP? (Tabe- músculo deltoide direito). Uma segunda dose da vacina esta 


Tabela 1 Principais características das vacinas indicadas nos programas de imunizações"s 
Vacina Agente imunizante Via Comentário 
Bactéria viva atenuada 


BCG (bacilo de Calmette-Guérin) Bacilo vivo atenuado ID Risco em caso de imunodepressão 
Reação local (albscesso subcutâneo e linfadenopatia 
regional) em 1a 2% dos casos 


Vírus vivo atenuado 


Poliomielite oral (VOP) Vírus vivo atenuado VO Risco de poliomielite pelo vírus vacinal 

Tríplice viral (sarampo, caxumba, Vírus vivo atenuado SC Todos devem receber 2 doses da vacina até 19 anos de 
rubéola) idade 

Tetra viral (sarampo, caxumba, Vírus vivo atenuado SC Maior frequência de febre nos lactentes com a primeira 
rubéola e varicela) dose 

Varicela Vírus vivo atenuado SC Risco em condições imunossupressoras 

Rotavírus Vírus vivo atenuado VO Risco pequeno de invaginação intestinal 

Febre amarela Vírus vivo atenuado SC Não utilizar na gestação, na amamentação e em caso de 


alergia a ovo 


Vírus inativado 


Poliomielite inativada (VIP) Vírus inativado IM/SC Risco nulo de poliomielite pelo vírus vacinal, não induz 
imunidade de mucosa 
Influenza Vírus inativado IM Indicada anualmente por mutações dos vírus 
Hepatite A Vírus inativado IM 
Hepatite B DNA recombinante IM Primeira dose nas primeiras 12 horas de vida 
Papilomavírus humano (HPV) Partículas virais por IM Recomendada em ambos os sexos a partir de 9 anos de 
recombinação genética idade, dependendo da vacina 


Bactéria inteira inativada ou componentes bacterianos inativados 


Difteria e tétano (DT, dT) Toxoides diftérico e tetânico IM Contém adjuvante de alumínio, reações locais frequentes 
Pertussis de células inteiras (P) B. pertussis inteira inativada IM Risco pequeno de episódio hipotônico hiporresponsivo 
e convulsões 

Pertussis acelular (Pa, pa) Componentes bacterianos IM Menos reatogênica do que a de células inteiras 

Haemophilus influenzae tipo b Polissacarideo capsular IM Quarta dose indicada para proteção mais duradoura 

conjugada (Hib) conjugado à proteína 

Pneumocócica conjugada Polissacarídeo capsular IM Eficácia na dependência dos sorotipos prevalentes 
conjugado à proteína 

Pneumocócica polissacarídica Polissacarídeo capsular IM/SC Não indicada para < 2 anos de idade 

Meningococo C conjugada Polissacarideo capsular IM Recomendam-se reforços 
conjugado à proteína 

Meningococo ACWY conjugada Polissacarídeo capsular IM Pode ser utilizada para ampliação da cobertura, 
conjugado à proteína dependendo da epidemiologia 

Meningococo B recombinante Proteínas de membrana IM Licenciada no Brasil de 2 meses a 50 anos de idade 


ID: intradérmica; IM: intramuscular; SC: subcutânea; VO: via oral. 


1080 - TRATADO DE PEDIATRIA + SEÇÃO 14 INFECTOLOGIA 


recomendada quando, após 6 meses da primeira dose, não se 
observa cicatriz no local da aplicação. 

Em comunicantes domiciliares de hanseníase, indepen- 
dentemente da forma clínica, uma segunda dose pode ser 
aplicada com intervalo mínimo de 6 meses após a primeira 
dose. 


Evolução da lesão vacinal 
O tempo de evolução da lesão é de 6 a 12 semanas, embora 
possa se prolongar por até 24 semanas. Eventualmente, pode 
ocorrer recorrência da lesão, mesmo depois de completa cica- 
trizacao. 

Durante evolucao normal da lesao, pode haver enfartamen- 
to ganglionar unico ou múltiplo (axilar, supra ou infraclavicu- 
lar). Ocorre em cerca de 10% dos vacinados e aparece em torno 


da 3? a 6º semana após a vacinação. O ganglio é homolateral a 
aplicação da vacina, móvel, indolor e mede, em geral, até 3 cm 
de diâmetro, não sendo acompanhado de sintomas sistêmi- 
cos. Este ganglio tende a permanecer por 2 a 3 meses, quando 
então começa a involuir espontaneamente, sem necessidade 
de tratamento.’ 


Contraindicações 

e Relativas (temporárias): recém-nascidos com peso < 2.000 g 
e lesões dermatológicas extensas afetando o local de aplica- 
ção da vacina; 

e absolutas: imunodeficiências congênitas e adquiridas. As 
crianças com exposição perinatal ao vírus da imunodeficiên- 
cia humana (HIV) devem receber a vacina ao nascimento, no 
entanto, aquelas que chegam ao serviço ainda nao vacinadas 


Tabela 2 Calendário Nacional de Vacinação - Ministério da Saúde, 2017 


Idade Vacina Dose 
Ao nascer BCG Dose única 
Hepatite B Dose ao nascer 
2 meses Penta: DTP + Hib + hepatite B 1? dose 
VIP 
Pneumococica 10-valente conjugada 
VORH 
3 meses Meningocócica C conjugada 1º dose 
4 meses Penta: DTP + Hib + hepatite B 2º dose 
VIP 
Pneumocócica 10-valente conjugada 
VORH 
5 meses Meningocócica C conjugada 2º dose 
6 meses Penta: DTP + Hib + hepatite B 3º dose 
VIP 
9 meses Febre amarela* 1 dose 
12 meses Tríplice viral (sarampo, caxumba, rubéola) 1º dose 
Pneumocócica 10-valente conjugada? Reforço 
Meningocócica C conjugada? Reforço 
15 meses DTP 1º reforço 
VOP Reforço 
Hepatite A (15 a 23 meses)t 1 dose 
Tetra viral (sarampo, caxumba, rubéola, varicela) 1 dose 
4 anos DTP 2º reforço 
VOP 2º reforço 
Febre amarela Reforço 
10 a 19 anos dT 1 dose a cada 10 anos 
Hepatite B** (verificar situação vacinal) 3 doses 
Meningocócica C conjugada (12 a 13 anos) Reforço ou dose única 
Tríplice viral (sarampo, caxumba, rubéola)** 2 doses 
Febre amarela** (verificar situação vacinal) 1 dose e 1 reforço 
9 a 14 anos HPV (meninas 9 a 14 anos; meninos 12 a 13 anos) 2 doses (O, 6 meses) 


* Indicada nas áreas do território nacional com recomendação de vacinação contra febre amarela. 

t Administrar uma dose da vacina pneumocócica 10-valente conjugada e da vacina meningocócica C conjugada em crianças entre 2 e 4 anos, que não tenham 
recebido o reforço ou que tenham perdido a oportunidade de se vacinar anteriormente. 

1 Administrar uma dose da vacina hepatite A em crianças entre 2 e 4 anos, que tenham perdido a oportunidade de se vacinar anteriormente. 

S A vacina tetra viral corresponde à segunda dose da tríplice viral e à dose da vacina varicela. Crianças entre 2 e 4 anos que não tiverem recebido nenhuma 


dose da vacina com o componente varicela poderão receber uma dose. 
** Indicada para adolescentes que não receberam a vacina previamente. 


Tabela 3 Calendário de Vacinação 2016 da Sociedade Brasileira de Pediatria” 


Idade 


Ao nascer 


2 meses 


3 meses 


4 meses 


5 meses 


6 meses 


/ meses 


12 meses 


15 meses 


18 meses 
4 anos 


4a6anos 


11 anos 
14 anos 


A partir de 9 anos 


Meninos e meninas a partir dos 


9 anos de idade 


Para crianças e adolescentes a 


partir dos 9 anos de idade 


Vacina 

BCG 

Hepatite B 

Hepatite B 

DTP/DTPa 

Hib 

VIP 

Pneumococica conjugada 
Rotavirus 

Meningocócica Ce ACWY conjugadas 
Meningocócica B recombinante 
Hepatite B 

DTP/DTPa 

Hib 

VIP 

Pneumocócica conjugada 
Rotavirus 

Meningocócica Ce ACWY conjugadas 
Meningocócica B recombinante 
Hepatite B 

DTP/DTPa 

Hib 

VIP 

Pneumocócica conjugada 
Rotavirus 

Influenza 

Influenza 

Meningocócica Ce ACWY conjugadas 
Meningocócica B recombinante 
SCR/varicela/SCRV/hepatite A 
Meningocócica Ce ACWY conjugadas 
Meningocócica B recombinante 
Pneumocócica conjugada 
DTP/DTPa 

VIP/VOP 

Hib 

SCR/varicela/SCRV 

Hepatite A 

Febre amarela* 

DTP/DTPa 

VIP/VOP 


Meningocócica C conjugada ou meningocócica ACWY conjugada 


Meningocócica C conjugada ou meningocócica ACWY conjugada 


dT/dTpa 
Febre amarela 
HPV 


Dengue 


* Indicada em áreas com recomendação da vacina de febre amarela. 
BCG: Bacillus Calmette-Guérin; dT: difteria, tétano tipo adulto; DTP: difteria, tétano, pertussis; Hib: Haemophilus influenzae tipo b; HPV: papilomavírus humano; 
VIP: poliomielite inativada; VOP: poliomielite oral; VORH: rotavírus humano. 
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Dose 

Dose unica 
Dose ao nascer 
2º dose 


1º dose 


1? dose 


2? dose 


2? dose 


3? dose 


1? dose 
2º dose 
3º dose 
3º dose 
1? dose 
1º reforço 
1º reforço 
1º reforço 


1º reforço 


Reforço 


2º dose 
2º dose 


2º reforço 


3º reforço 
Reforço 


3 doses 
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poderão receber BCG se assintomáticas e sem sinais de imu- 
nodepressão.º 


Vacina hepatite B 

Constituição 

Antigeno de superficie do virus da hepatite B (HbsAg), obtido 
por engenharia genética, purificado e associado ao adjuvante 
hidróxido de alumínio. 


Esquema vacinal 

A primeira dose da vacina hepatite B deve ser aplicada nas pri- 
meiras 12 horas de vida. A segunda dose está indicada com 1 
ou 2 meses de idade e a terceira dose é realizada aos 6 meses. 
A dose padrão é de 0,5 mL administrada por via intramuscular 
(IM), não devendo ser aplicada na região glútea, pois a injeção 
nessa localização se associa com menor imunogenicidade. 

Desde 2012, no Programa Nacional de Imunizações (PNI), 
a vacina combinada DTP/Hib/HB (denominada pelo Minis- 
tério da Saúde como penta) foi incorporada aos 2, 4 e 6 meses 
de vida. Dessa forma, os lactentes que fizerem uso dessa vaci- 
na recebem 4 doses da vacina hepatite B. Aqueles que forem 
vacinados em clínicas privadas podem manter o esquema de 3 
doses: primeira ao nascimento; segunda e terceira doses aos 2 
e 6 meses de idade. Nessas duas doses, podem-se utilizar vaci- 
nas combinadas acelulares - DTPa/IPV/Hib/HB. Crianças 
com peso de nascimento < 2.000 g ou idade gestacional < 33 
semanas devem receber, além da dose de vacina ao nascer, 
mais 3 doses da vacina (total de 4 doses, 0, 2, 4 e 6 meses).”° 

Em casos de recém-nascidos filhos de mães portadoras do 
vírus da hepatite B, é necessária a utilização de imunoglobuli- 
na humana especifica (IGHB — 0,5 mL) nas primeiras 12 ho- 
ras de vida, além da vacina, para a prevenção da transmissão 
vertical.’ Crianças maiores de 6 meses e adolescentes não va- 
cinados devem receber 3 doses da vacina no esquema 0,1 e 6 
meses; 0, 2 e 6 meses; ou 0, 2 e 4 meses. A vacina combinada 
A+B (apresentação adulto) pode ser utilizada na primovacina- 
cao de crianças de 1 a 15 anos de idade, em duas doses com in- 
tervalo de 6 meses. Acima de 16 anos, o esquema deve ser com 
3 doses (0, 1 e 6 meses). 

Em circunstâncias excepcionais, em que não exista tempo 
suficiente para completar o esquema de vacinação padrão de 
0, 1 e 6 meses, pode ser utilizado um esquema de 3 doses aos 0, 
7 e 21 dias. Nesses casos, uma quarta dose devera ser feita, 12 
meses após a primeira dose, para garantir a indução de imuni- 
dade em longo prazo. 


Contraindicações 
Reação anafilática prévia a qualquer componente da vacina e 
púrpura trombocitopênica pós-vacinal.” 


Vacina oral de poliovirus vivos atenuados 
(VOP) e vacina injetável de poliovirus 
inativados (VIP) 

Constituição 

Ambas apresentam na sua composição poliovirus tipos 1,2 e 3. 
Atendendo a recomendação da OMS, a partir de 2016, a vacina 


VOP será composta por dois poliovirus: tipos 1 e 3, já que o tipo 
2 tem sido associado a casos de poliomielite vacinal. 


Esquema vacinal 

A vacinação básica requer 3 doses (aos 2, 4 e 6 meses de idade), 
devendo-se respeitar o intervalo de 60 dias entre as doses e 
um mínimo de 30 dias. Recomenda-se reforços aos 15 meses e 
4 anos de idade, considerando para o reforço o intervalo mini- 
mo de 6 meses após a última dose. As 3 primeiras doses, aos 2, 
4 e 6 meses, devem ser feitas obrigatoriamente com a VIP. A 
recomendação para as doses subsequentes é que sejam feitas 
preferencialmente com a VIP. Nessa fase de transição da VOP 
para a VIP, é aceitável o esquema atual recomendado pelo PNI, 
que oferece 3 doses iniciais de VIP (2, 4 e 6 meses) seguidas de 
2 doses de VOP (15 meses e 4 anos). Crianças podem receber 
doses adicionais de VOP nas campanhas nacionais, desde que 
já tenham recebido pelo menos 3 doses de VIP anteriormen- 
te. 


Contraindicações 

e VIP: nos casos de reação alérgica grave prévia aos produtos 
contidos na vacina: 

e VOP: não deve ser administrada a indivíduos imunodeprimi- 
dos e seus comunicantes e em indivíduos que desenvolveram 
pólio vacinal associada a dose anterior da vacina.” Os vírus da 
vacina VOP podem sofrer mutações em nível intestinal, rever- 
tendo-se ao estado de neurovirulência, podendo provocar po- 
liomielite (poliomielite paralítica pelo virus da vacina - 
VAPP). Outro problema é que os vírus mutantes que não 
forem completamente eliminados pelo intestino continuam 
circulando na comunidade, aumentando seu grau de virulên- 
cia. Se as coberturas vacinais não forem elevadas, os vírus 
mutantes podem ocasionar poliomielite em surtos na popula- 
ção (poliovirus circulante derivado da vacina - cVDPV). No 
Brasil, a incidência de poliomielite associada à vacina tem 
sido baixa. O risco estimado nos estudos para a primeira dose 
varia de 1a 1,2 casos para 2,4 milhões de doses aplicadas após 
a primeira dose. Esse risco é maior em indivíduos imunodefi- 
cientes.” 


Vacina rotavírus 
Constituição 
Dispõe-se de dois tipos de vacina: 

e uma monovalente composta pela cepa humana atenuada 
(RIX4414) do sorotipo GIP1A[8] do rotavirus, disponível na 
rede pública de saúde, que, apesar de expressar apenas uma 
cepa, o compartilhamento de alguns epítopos protetores co- 
muns a outras cepas propicia a possibilidade de proteção cru- 
zada contra outros sorotipos do virus não G1 (G2,G3,G4 e G9); 

e uma vacina pentavalente, humano-bovina, tipos G1G2G3G- 
4P1A [8], disponível somente na rede privada.” 


Esquema vacinal 

A vacina monovalente incluída no PNI é indicada em 2 doses, 
seguindo os limites de faixa etária: primeira dose aos 2 meses 
(limites de 1 mês e 15 dias até no máximo 3 meses e 15 dias) e 


segunda dose aos 4 meses (limites de 3 meses e 15 dias até no 
máximo 7 meses e 29 dias). 

A vacina pentavalente, disponível na rede privada, é indica- 
da em 3 doses, aos 2, 4 e 6 meses. A primeira dose deve ser ad- 
ministrada no máximo até 3 meses e 15 dias, e a terceira dose 
deve ser administrada até no máximo 7 meses e 29 dias. O in- 
tervalo mínimo é de 4 semanas entre as doses. Se a criança re- 
gurgitar, cuspir ou vomitar durante a administração da vacina 
ou depois dela, a dose não deve ser repetida. Recomenda-se 
completar o esquema da vacina do mesmo laboratório produ- 
tor~ 


Contraindicações 

Imunodeficiências congênitas e adquiridas (as crianças expos- 
tas ao HIV no período perinatal e as infectadas assintomáticas 
e sem sinais de imunodepressão devem receber a vacina), 
alergia a algum componente da vacina, doença gastrointesti- 
nal crônica, malformação congênita do trato digestivo ou his- 
tória prévia de invaginação intestinal. A vacina deve ser adia- 
da nos casos de doença febril aguda e em caso de vômitos e/ 
ou diarreia grave.’ 


Vacina difteria, tétano e pertussis de células 
inteiras (DTP), acelular tipo infantil (DTPa) e 
adulto (dTpa) e vacina difteria e tétano tipo 
infantil (DT) e adulto (dT) 

Constituição 

Vacina combinada composta por toxoides diftérico e tetânico, 
sendo que as do tipo infantil contêm uma quantidade de toxoi- 
de diftérico cerca de 10 vezes maior do que as do tipo adulto e 
igual quantidade do toxoide tetânico, por isso são representa- 
das pela letra “d” e “t” maiúsculas (DT), enquanto as do tipo 
adulto são representadas por “d” minúsculo e “t” maiúsculo 
(dT). O componente pertussis está disponível em dois diferen- 
tes grupos de composição, um com a bactéria Bordetella per- 
tussis inteira em suspensão celular inativada, por isso denomi- 
nada de pertussis de células inteiras, e outro constituído por 
componentes antigênicos da bactéria, cuja composição de- 
pende do fabricante (toxina pertussis, pertactina, hemaglutini- 
na filamentosa ou proteinas fimbriais), designada de pertussis 
acelular. Este último grupo é disponível no tipo infantil, repre- 
sentado pelas letras “p” maiúscula e “a” de acelular (Pa) e adul- 
to pelas letras “p” minúscula e “a” de acelular (pa). As vacinas 
do tipo adulto contêm menos quantidade de toxoide diftérico 
e cerca de 1/3 da quantidade de antígenos da B. pertussis das 
do tipo infantil, com o objetivo de minimizar os riscos de even- 
tos adversos. Dispõe-se das seguintes combinações de vacinas 
de difteria, tétano e pertussis: DTP, DTPa, dTpa, DT e dT.?*° 


Esquema vacinal 

A vacinação básica requer 3 doses (aos 2, 4 e 6 meses de idade), 
devendo-se respeitar o intervalo mínimo de 30 dias entre uma 
dose e a seguinte. O PNI utiliza, no 1º ano de vida, a vacina 
DTP combinada com a hepatite B e Hib (vacina penta). O pri- 
meiro reforço é dado de 6 a 12 meses após a terceira dose da 
imunização básica. Nos calendários do MS e SBP, o primeiro 
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reforço é recomendado aos 15 meses e o segundo reforço aos 4 
anos de idade pelo MS e entre 4 e 6 anos pela SBP.? A idade 
maxima para administração da vacina DTP é de 6 anos 11 me- 
ses e 29 dias.’ 

A SBP recomenda, quando possivel, utilizar-se a DTPa em 
suas diferentes combinações, pela menor reatogenicidade. 

A vacina dT é indicada para os reforcos a cada 10 anos, sen- 
do que a SBP recomenda que o primeiro reforco deve ser reali- 
zado preferencialmente com dTpa, pois esta vacina apresenta 
protecao adicional para coqueluche. Se o adolescente nunca 
tiver sido vacinado ou desconhecer seu estado vacinal, um es- 
quema de 3 doses deve ser indicado, sendo que a primeira 
dose pode ser com dTpa e as demais com dT. Salienta-se que a 
dTpa esta disponível somente na rede privada.” Orienta-se 
que as duas primeiras doses devem ter um intervalo de 2 me- 
ses (no minimo de 4 semanas), e a terceira dose 6 meses apos 
a segunda. Como opção, pode ser aplicada em 3 doses com in- 
tervalo de 2 meses entre elas (intervalo minimo de 4 sema- 
nas). 

A vacina dTpa é recomendada para gestantes com o objeti- 
vo de proteger recém-nascido e lactentes nos primeiros meses 
de vida, enquanto nao tiverem recebido as primeiras doses da 
DTP ou DTPa. O sangue de cordão de recém-nascidos de mães 
vacinadas tem concentrações de anticorpos mais altas do que 
aqueles de mães não vacinadas e a meia-vida desses anticor- 
pos é de 6 semanas. Para otimizar a concentração de anticor- 
pos transferidos ao concepto, as mulheres devem receber a va- 
cina a partir de 20 semanas de gestação, independentemente 
do número de doses prévias de dT ou se a mulher recebeu 
dTpa em outras gestações. O PNI disponibiliza a vacina para 
gestantes e profissionais de saúde que atendam recém-nasci- 
dos nas maternidades e berçários /UTI neonatais.” 

As reações locais ou sistêmicas são comuns com a vacina 
DTP (células inteiras). Edema temporário, aumento da sensi- 
bilidade e eritema (vermelhidão) no local da injeção em con- 
junto com febre ocorrem em uma grande proporção de casos. 
Ocasionalmente, as reações sistêmicas de febre alta, irritabili- 
dade e choro persistente podem aparecer dentro de 24 horas 
da administração da vacina. Episódio hipotônico hiporrespon- 
sivo (EHH) e convulsões febris têm sido relatados a uma taxa 
de 1 por 12.500 doses administradas. As situações de eventos 
adversos graves (EAG) devem ser notificadas, e a criança deve 
continuar seu esquema de vacinação com a vacina DTPa (ace- 
lular). Nos casos de encefalopatia, está contraindicada qual- 
quer dose subsequente, seja com a vacina tríplice bacteriana 
de células inteiras ou acelular. Nessas situações, completa-se 
o esquema vacinal com a vacina dupla infantil (DT).' 


Vacina Haemophilus influenzae tipo b (Hib) 
conjugada 

Constituição 

Polirribosilfosfato (PRP) (polissacáride capsular) purificado 
do Hib, conjugado a uma proteína. Existem 4 tipos, de acordo 
com a proteína conjugada: PRP-OMP (proteina meningocóci- 
ca da membrana externa), PRP-CRM (proteina diftérica mu- 
tante), PRP-T (proteina tetânica) e PRP-D (toxoide diftérico).º 
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Esquema vacinal 

Varia de acordo com o tipo de vacina empregada. O esquema 
mais utilizado é o de 3 doses administradas aos 2, 4 e 6 meses 
de idade e um reforço aos 15 meses. Se a vacinação for iniciada 
no 2º semestre de vida, são recomendadas apenas 2 doses da 
vacina e um reforço entre 6 e 12 meses após a última dose. 
Caso seja iniciado após 12 meses, o esquema vacinal prevê 
apenas 1 dose. 

A SBP recomenda que, quando forem utilizadas vacinas 
combinadas acelulares (DTPa/Hib, DTPa/Hib/VIP, DTPa/ 
Hib/VIP/hepatite B, etc.), mesmo que apenas em uma das 
doses, uma quarta dose da Hib deve ser aplicada aos 15 meses 
de vida. Essa quarta dose contribui para diminuir o risco de 
ressurgimento das doenças invasivas causadas pelo Hib em 
longo prazo. 

No calendário atual do Ministério da Saúde, a vacina Hib 
conjugada é administrada em combinação com DTP e hepati- 
te B (vacina penta), aos 2, 4 e 6 meses de idade, não se con- 
templando dose de reforço.” 


Contraindicações 
Doenças febris agudas, hipersensibilidade aos componentes 
vacinais.' 


Vacina pneumocócica conjugada 

Constituição 

Existem atualmente duas vacinas disponíveis: a vacina contra 
pneumococo conjugada 10-valente, que contém os sorotipos 1, 
4,5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F e 23F e que faz parte do calendário 
do PNI, e a vacina conjugada 13-valente que, além dos soroti- 
pos da 10-valente, contém mais três sorotipos adicionais, 3, 
6A e 19A. Esta última vacina está disponível somente na rede 
privada.” 


Esquema vacinal 

A vacina pneumocócica conjugada é indicada a todas as crian- 
ças até 5 anos de idade. Recomendam-se 3 doses no 1° ano de 
vida (2, 4, 6 meses) e uma dose de reforço entre 12 e 15 meses. 

Crianças saudáveis que fizeram as 4 primeiras doses com a 
vacina pneumocócica conjugada 7 ou 10-valente podem rece- 
ber uma dose adicional com a vacina 13-valente até os 5 anos 
de idade. 

O Ministério da Saúde reduziu em 2016 o esquema da va- 
cina pneumocócica 10-valente para 2 doses, administradas 
aos 2 e 4 meses, seguida de um reforço, preferencialmente 
aos 12 meses, podendo ser aplicada até os 4 anos e 11 meses 
de idade. Essa recomendação foi tomada em virtude dos es- 
tudos mostrarem que o esquema de duas doses mais um re- 
forço tem efetividade semelhante ao esquema de três doses 
mais reforço.” 

Crianças e adolescentes com risco aumentado para doença 
pneumocócica invasiva (DPI), entre 2 e 18 anos de idade, de- 
vem receber uma dose adicional com a vacina 13-valente. Para 
essa população, recomenda-se também a vacina pneumocóci- 
ca polissacarídica 23-valente, mesmo que tenham recebido a 
vacina pneumocócica conjugada anteriormente. Essa vacina 


deve ser aplicada após intervalo mínimo de 2 meses da vacina 
pneumocócica conjugada. Uma única dose de revacinação 
com a vacina pneumocócica polissacarídica 23-valente deve 
ser administrada 5 anos após a primeira dose.” 


Contraindicações 
Reações anafiláticas com doses anteriores. 


Vacina meningocócica C conjugada e vacina 
meningocócica ACWY conjugada 

Constituição 

Polissacaridios dos sorotipos A, C, W e Y conjugados com a to- 
xina mutante diftérica (MCC-CRM,,,) ou com o toxoide tetâni- 
co (MCC-TT).° 


Esquema vacinal 

Recomenda-se o uso rotineiro da vacina meningocócica con- 
jugada para lactentes maiores de 2 meses de idade, crianças e 
adolescentes. No Brasil, estão licenciadas as vacinas: menin- 
gocócica C conjugada e vacina meningocócica ACWY conjuga- 
da a CRM,, a partir dos 2 meses de idade e a vacina meningo- 
cócica ACWY conjugada ao TT a partir de 1 ano de idade. No 
primeiro ano de vida são recomendadas 2 doses da vacina me- 
ningocócica G ou ACWY conjugada, aos 3 e 5 meses. A Socie- 
dade Brasileira de Pediatria, sempre que possível, recomenda 
utilizar preferencialmente a vacina meningocócica ACWY 
conjugada pelo maior espectro de proteção, inclusive para os 
reforços de crianças previamente vacinadas com a meningo- 
cócica C. Crianças com esquema vacinal completo com a vaci- 
na meningocócica C podem se beneficiar com uma dose da 
meningocócica ACWY a qualquer momento, respeitando-se o 
intervalo mínimo de 1 mês entre as doses. 

A dose de reforço, entre 12 e 15 meses de idade, pode ser fei- 
ta com a vacina meningococica C conjugada ou, da mesma 
maneira, preferencialmente com a vacina meningocócica 
ACWY conjugada, assim como as doses entre 5 e 6 anos de 
idade e aos 11 anos. A recomendação de doses de reforço 5 
anos depois (entre 5 e 6 anos de idade para os vacinados no 
primeiro ano de vida) e na adolescência (a partir dos 11 anos 
de idade) é baseada na rápida diminuição dos títulos de anti- 
corpos associados à proteção, evidenciada com todas as vaci- 
nas meningocócicas conjugadas.” O Ministério da Saúde in- 
cluiu em 2017 a recomendação da vacina meningocócica C 
conjugada para crianças entre 2 e 4 anos de idade, que não te- 
nham recebido o reforço ou que tenham perdido a oportunida- 
de de se vacinar anteriormente. Recomenda ainda um segun- 
do reforço da vacina ou dose única entre 12 e 13 anos de idade, 
para aqueles não vacinados previamente. 


Contraindicações específicas 
Reações anafiláticas com doses anteriores.” 


Vacina meningocócica B recombinante 
Constituição 

Proteínas recombinantes NHBA, NadA, fHbp e vesículas de 
membrana externa (OMB) de Neisseria meningitidis grupo B.º 


Esquema vacinal 

Recomenda-se para lactentes a partir de 2 meses de idade, 
crianças e adolescentes. Para os lactentes que iniciam a vaci- 
nação entre 2 e 5 meses de idade, são indicadas 3 doses, com a 
primeira dose a partir dos 2 meses e com pelo menos 2 meses 
de intervalo entre elas, e 1 dose de reforço entre 12 e 23 meses 
de idade. 

Para aqueles que iniciam a vacinação entre 6 e 11 meses, 2 
doses da vacina são recomendadas, com 2 meses de intervalo 
entre elas, com 1 dose de reforço no 2º ano de vida. 

Para crianças que iniciam a vacinação entre 1 e 10 anos de 
idade, são indicadas 2 doses, com pelo menos 2 meses de in- 
tervalo entre elas. Finalmente, para adolescentes e adultos, 
são indicadas 2 doses com pelo menos 1 mês de intervalo. Não 
há dados disponíveis para adultos acima de 50 anos de idade. 
Nao se conhece a duração de proteção conferida pela vacina. 


Vacina tríplice viral (sarampo, caxumba e 
rubéola - SCR), vacina tetra viral (sarampo, 
caxumba, rubéola e varicela - SCRV) e vacina 
varicela 

Constituição 

Combinação de vírus vivos e atenuados de sarampo, caxumba, 
rubéola e varicela. Dispõe-se de vacina contra varicela isolada. 


Esquema vacinal 

Aos 12 meses de idade, deve ser feita, na mesma visita, a pri- 
meira dose das vacinas tríplice viral (SCR) e varicela, em ad- 
ministrações separadas, ou com a vacina tetra viral (SCRV). 
A vacina SCRV se mostrou associada a uma maior frequência 
de febre nos lactentes que receberam a primeira dose dessa 
vacina, quando comparados com os que receberam as vacinas 
varicela e SCR em injeções separadas, na primeira dose. 

Aos 15 meses de idade, deve ser feita a segunda dose, prefe- 
rencialmente com a vacina SCRV, com intervalo mínimo de 3 
meses da última dose de varicela e SCR ou SCRV. Em situa- 
ções de risco, por exemplo, surto ou exposição domiciliar ao 
sarampo, ou surtos ou contato íntimo com caso de varicela, é 
possível vacinar crianças imunocompetentes de 6 a 12 meses 
de idade com a primeira dose da vacina SCR ou com a vacina 
monovalente contra varicela de 9 a 12 meses. Nesses casos, a 
dose aplicada antes dos 12 meses de idade não será considera- 
da como válida, e a aplicação de mais 2 doses após 1 ano de 
idade será necessária. 

A vacina varicela em dose única mostrou-se altamente efi- 
caz para prevenção de formas graves da doença. Entretanto, 
dada a possibilidade de ocorrência de formas leves da doença 
em crianças vacinadas com apenas 1 dose dessa vacina, suge- 
re-se a aplicação de uma segunda dose. Crianças que recebe- 
ram apenas 1 dose da vacina varicela e apresentem contato do- 
miciliar ou em creche com indivíduo com a doença devem 
antecipar a segunda dose, respeitando o intervalo mínimo de 1 
mês entre as doses. A vacinação pode ser indicada na profila- 
xia pós-exposição dentro de 5 dias após o contato, preferen- 
cialmente nas primeiras 72 horas. O Ministério da Saúde reco- 
menda que a primeira dose aos 12 meses seja feita com a 
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vacina SCR, e a segunda dose aos 15 meses de idade com a va- 
cina SCRV.*” 


Contraindicações 

Uso de sangue e derivados ou imunoglobulina anterior ou nos 
15 dias seguintes a aplicação da vacina, gravidez, reação anafi- 
lática à neomicina e gelatina, doenças imunossupressoras, 
como leucemias e linfomas, corticoterapia em altas doses ou 
outras drogas utilizadas na terapêutica de neoplasias, imuno- 
deficiência celular congênita ou adquirida (exceto crianças in- 
fectadas pelo HIV assintomáticas e com percentual de linfóci- 
tos T CD4* > 15%).º Essas vacinas nao sao contraindicadas 
em casos de alergia a ovo.' 


Vacina febre amarela 
Constituição 
Virus vivo e atenuado. 


Esquema vacinal 

A vacina febre amarela é indicada para residentes ou viajantes 
para as áreas com recomendação da vacina (pelo menos 10 
dias antes da data da viagem): todos os estados das regiões 
Norte e Centro-Oeste, Minas Gerais, Maranhão e alguns muni- 
cípios de Piauí, Bahia, São Paulo, Paraná, Santa Catarina e Rio 
Grande do Sul. Também é indicada para pessoas que se deslo- 
cam para países em situação epidemiológica de risco. 

Nas áreas com recomendação da vacina, de acordo com o 
MS, indica-se um esquema de 2 doses, aos 9 meses e aos 4 
anos de idade, sem necessidade de doses de reforço. Em situa- 
ções excepcionais (p.ex., surtos), a vacina pode ser adminis- 
trada aos 6 meses de idade, com reforço aos 4 anos, também 
sem necessidade de doses adicionais. 

A OMS recomenda atualmente apenas 1 dose sem necessi- 
dade de reforço a cada 10 anos. Para viagens internacionais, 
prevalecem as recomendações da OMS, com comprovação de 
apenas uma dose. Em mulheres lactantes inadvertidamente 
vacinadas, o aleitamento materno deve ser suspenso, prefe- 
rencialmente por 28 dias após a vacinação e no mínimo 15 
dias. A vacina febre amarela não deve ser administrada no 
mesmo dia que as vacinas tríplice ou tetra viral, em razão do 
risco de interferência e diminuição de imunogenicidade. Re- 
comenda-se que essas vacinas sejam aplicadas com intervalo 
de 30 dias entre elas. 


Contraindicações 
Imunodeficiências congênitas ou adquiridas, situações que le- 
vem a imunossupressao, reações anafiláticas a ovo e gravidez.” 


Vacina hepatite A 
Constituição 
Vírus inativado. 


Esquema vacinal 

A partir dos 12 meses de idade em 2 doses, com intervalo de 6 
meses entre elas.” Apesar da recomendação de esquema de 2 
doses para garantir eficácia a longo prazo, estudos de imuno- 
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genicidade têm demonstrado que mais de 90% das crianças 
apresentam títulos de anticorpos protetores após uma única 
dose da vacina, e a adoção de uma dose única tornaria o pro- 
grama de vacinação contra a hepatite A ainda mais econômico. 
Por isso, o MS adotou o esquema em dose única no calendário 
aos 15 meses de idade, podendo ser aplicada entre 15 e 23 me- 
ses. O PNI ira monitorar a situação epidemiológica da hepatite 
A, visando a definição de inclusão ou não no calendário da 
criança de uma segunda dose desta vacina.” 


Contraindicações 
Hipersensibilidade aos componentes da vacina.’ 


Vacina Influenza 
Constituição 
Vírus inativados e fragmentados (tipo split). 


Esquema vacinal 

Está indicada para todas as crianças a partir dos 6 meses de 
idade. A primovacinação de crianças com idade inferior a 9 
anos deve ser feita com 2 doses, com intervalo de 1 mês entre 
elas. A dose para crianças com idade entre 6 e 35 meses é de 
0,25 mL e, depois dos 3 anos de idade, é de 0,5 mL por dose. 
Crianças com mais de 9 anos devem receber apenas 1 dose 
(0,5 mL) na primovacinação. 

A vacina deve ser feita anualmente, e como a influenza é 
uma doença sazonal, deve ser realizada antes do período de 
maior prevalência da gripe. O MS disponibiliza a vacina anual- 
mente durante campanha sazonal de influenza para crianças 
com idade entre 6 meses e 5 anos de idade. Após 5 anos de 
idade, o MS disponibiliza a vacina influenza apenas para pa- 
cientes pertencentes a grupos de risco. A SBP orienta que 
crianças com mais de 5 anos e adolescentes sem fatores de ris- 
co também podem ser vacinados.”* Sempre que possível, a 
SBP orienta utilizar preferencialmente vacinas quadrivalentes, 
pelo maior espectro de proteção. 


Contraindicações 
Reações anafiláticas aos componentes da vacina, incluindo 
proteinas do ovo.’ 


Vacina papilomavírus humano (HPV) 
Constituição 

Partículas semelhantes ao virus HPV (virus-like particle - 
VLP) inativadas.? 


Esquema vacinal 

Existem duas vacinas disponiveis no Brasil. A vacina com os 
VLP dos tipos 16 e 18 esta indicada para meninas maiores de 9 
anos de idade, adolescentes e mulheres, em 3 doses. A segun- 
da dose deve ser feita 1 mês após a primeira e a terceira dose, 6 
meses após a primeira. A vacina com os VLP dos tipos 6, 11,16 
e 18 está indicada para meninas e mulheres de 9 a 45 anos de 
idade e meninos e homens de 9 a 26 anos, em 3 doses, sendo 
que a segunda dose deve ser feita 2 meses após a primeira e a 
terceira dose 6 meses após a primeira. A vacina disponível no 


PNI é a vacina quadrivalente (6, 11, 16 e 18). O PNI adotou em 
2017 o esquema de vacinação com duas doses (0 e 6 meses), 
tendo como base estudos que demonstram excelente imuno- 
genicidade com 2 doses da vacina na faixa etária de 9 a 13 
anos.**"4 A vacina esta liberada em 2 doses para aplicação em 
meninas entre 9 e 14 anos de idade e meninos de 12 a 13 anos.’ 
O PNI disponibiliza a vacina quadrivalente para meninas e 
mulheres infectadas pelo HIV com idade entre 9 e 26 anos, no 
esquema de 3 doses (0, 2 e 6 meses).?* 

O PNI adotou no Brasil, a partir de 2014, esquema de vaci- 
nação estendido: 0, 6 e 60 meses com a vacina quadrivalente 
(6, 11,16 e 18). A população alvo da vacinação, de acordo com o 
PNI, é composta por adolescentes do sexo feminino na faixa 
etária entre 9 e 13 anos de idade. A perspectiva do PNI é man- 
ter a vacina em 2 doses (0 e 6 meses) a partir de 2016, tendo 
como base estudos que demonstram excelente imunogenici- 
dade com 2 doses da vacina na faixa etária de 9 a 13 anos.**"* O 
PNI disponibiliza a vacina quadrivalente para meninas e mu- 
lheres infectadas pelo HIV com idade entre 9 e 26 anos, no es- 
quema de três doses (0, 2 e 6 meses).?º 


Contraindicações 

Hipersensibilidade aos componentes da vacina. A vacina não 
é indicada em gestantes, uma vez que não há estudos conclu- 
sivos em mulheres grávidas até o presente momento. Se a me- 
nina engravidar após o início do esquema vacinal, as doses 
subsequentes deverão ser adiadas até o período pós-parto. 
Caso a vacina seja administrada inadvertidamente durante a 
gravidez, nenhuma intervenção adicional é necessária, so- 
mente o acompanhamento pré-natal adequado.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender os princípios gerais de imunização. 

e Estar ciente de todas as vacinas disponíveis indicadas 
para vacinação de crianças e adolescentes. 

e Conhecer as caraterísticas principais de cada vacina. 

e Enumerar as contraindicações gerais e específicas das 
vacinas. 

e Reconhecer os calendários de vacinação do Ministério 
da Saúde (MS) e da Sociedade Brasileira de Pediatria 
(SBP). 
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Interpretação do exame de EAS 

Embora a busca por biomarcadores em amostras biológicas 
seja uma obsessão atual da ciência, a avaliação via anamnese 
e exame clínico são fundamentais para o raciocínio clínico e 
diagnóstico. Eventualmente, há a necessidade de comple- 
mentação com exames bioquímicos, exames de imagem, aná- 
lise tecidual e/ou estudo genético. Embora antigo, o exame 
dos elementos anormais e sedimentoscopia da urina (EAS), 
urinálise ou exame de urina tipo I constitui um componente 
básico e indispensável de avaliação e investigação das doen- 
ças renais e do trato urinário. Não invasivo, relativamente 
simples e de baixo custo financeiro, complementa, muitas ve- 
zes, aspectos da história, exame clínico, dados epidemiol6gi- 
cos e outros testes laboratoriais dirigidos, sendo descrito 
como uma espécie de “janela para o trato urinário”! Com- 
preende análises física, química e microscópica da urina, a 
avaliação do EAS pode sinalizar e sugerir anormalidades clini- 
cas importantes, mesmo em um cenário assintomático, e, em- 
bora controverso, a detecção precoce das doenças renais por 
esse método laboratorial pode estabelecer melhora na morbi- 
mortalidade em populações e cenários clínicos selecionados. 
Do ponto de vista epidemiológico, entre 1 e 14% dos escolares 
saudáveis podem apresentar alguma anormalidade inicial no 
EAS.’ Grande parte dessas anormalidades iniciais podem re- 
fletir aspectos de condições fisiológicas ou condições patológi- 
cas de caráter transitório. Além de falso-positivos, resultados 
falso-negativos também estão presentes na amostra urinária 
(Tabela 1). Em vista da falta de benefícios evidentes quanto 
aos custos e riscos, desde 2007, a Academia Americana de Pe- 
diatria não recomenda a realização de triagem urinária rotinei- 
ra em crianças e adolescentes sadios assintomaticos.’ De qual- 
quer forma, além do potencial papel de avaliação diagnóstica 
ou de auxílio na exclusão de patologias renais, muitas vezes, 0 
EAS também é utilizado no acompanhamento de patologias 
e/ou terapêuticas específicas. 


Coleta de amostra urinária 

Para redução de falso-positivos e negativos, a amostra urinária 
deve ser recém-emitida e encaminhada rapidamente ao labora- 
tório. Caso não seja testada no prazo maximo de 1 hora, deve ser 
refrigerada (não congelada) e, posteriormente, analisada em 
temperatura ambiente, embora a refrigeração possa afetar de- 
terminados resultados.* Excepcionalmente, na impossibilidade 
de refrigeração, conservantes químicos podem ser adicionados 
na amostra. De forma geral, a primeira amostra da manhã é 
priorizada para reduzir a possibilidade de proteinúria ortostáti- 
ca, € a leitura das fitas reagentes deve ser realizada entre 15 se- 
gundos e 1 minuto após a imersão da tira na urina. 

Em crianças com controle esfinctérico, a coleta do jato médio 
ou intermediário é recomendada após a assepsia dos genitais e 
do períneo e armazenada em recipiente estéril. Em lactentes e 
crianças sem controle esfinctérico, após higienização dos geni- 
tais e períneo, a coleta pode ser feita com saco coletor estéril 
(SC), sondagem (cateterização uretral) ou punção suprapúbica, 
particularmente na investigação de cenários de risco para infec- 
ção do trato urinário (ITU). A coleta por SC invariavelmente é 
inadequada para análise da urocultura, pois o índice de falso- 

-positivos é elevado, dado o risco de contaminação (> 85%).º Em 

lactentes sem controle esfinctérico e com cenário de febre sem 
sinais localizatórios ou comprometimento do estado geral (risco 
de ITU), embora existam controvérsias, a Academia Americana 
de Pediatria recomenda a coleta de urocultura por meio da cate- 
terização uretral ou da punção suprapúbica.*º Recentemente, a 
obtenção de amostra de urina para urocultura por clean-catch 
vem sendo estabelecida em neonatos e apresentando índice de 
sucesso satisfatório, com base na estimulação vesical e em ma- 
nobras de massagem paravertebral.”* 

O exame de rotina procura estabelecer uma avaliação física 
(cor, aspecto, odor, densidade urinária /gravidade específica e / 
ou osmolalidade), análise das propriedades químicas (pesqui- 
sa de pH, proteína, glicose, bilirrubinas, cetonas, etc.) e avalia- 
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cao das características microscópicas do sedimento urinario 
com pesquisa de elementos anormais, como eritrócitos, leucó- 
citos, cilindros, células epiteliais, cristais, entre outros.*"° 
Além da análise microscópica da sedimentoscopia urinária, as 
tiras ou fitas reagentes quimicamente sensíveis proporcionam 
uma análise bioquímica múltipla, rápida e simples.” 


Análise das características físicas 

e quiímicas!41$ 

Cor, aparência e odor 

A aparência geralmente é clara e límpida. Dependendo da die- 
ta, da concentração urinária e da presença de pigmentos (uro- 
cromo, uroeritrina e urobilina), a cor urinária normal pode va- 
riar desde clara e cristalina até o amarelo escuro. Vários 
alimentos e medicamentos também podem alterar a cor uriná- 
ria (Tabela 2). A urina turva pode ser indicativa da presença de 
leucócitos, hemácias, células epiteliais, bactérias e mesmo 
cristais. As condições patológicas que mais frequente- 
mente levam a alterações da cor são situações de hematúria 
macroscópica, ITU, bilirrubinúria, hemoglobinúria, mioglobi- 
núria e cristalúria maciça. 

O odor urinário normalmente é urinoide, sendo pungente, 
acre ou fétido em situações de retenção urinária e de inflama- 
cao e produção elevada de amônia (p.ex., ITU). Pode ser ado- 
cicado (cetonas) e pode ser característico em algumas condi- 
ções raras, como na doença de xarope de bordo, fenilcetonúria, 
acidemia isovalérica, hipermetioninemia, cistinuria e homo- 
cistinúria.!410 


Densidade urinária 

A densidade urinária (DU) depende da concentração osmolar 
urinária e da proporção de água e de solutos urinários (creati- 
nina, cloretos, glicose, fosfatos, proteínas, sódio, sulfatos, 
ureia e ácido úrico). Analisa o peso da solução, comparada 
com volume equivalente de água destilada, e pode ser avalia- 
da por fitas reagentes, urodensimetro e refratometria.” Uma 
DU de 1.010 corresponde a osmolalidade aproximada entre 
300 e 400 mOsm/L (grosseiramente, pode-se multiplicar o 
valor decimal da direita por 40). Apresenta correlação com a 
ingestão hídrica, de tal forma que DU elevada pode ser correla- 
cionada com inadequada ingestão hídrica e desidratação. DU 
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reduzida em paciente desidratado pode indicar inabilidade na 
capacidade de concentração urinária. DU reduzida (p.ex., < 
1.007) é observada na polidipsia associada ao diabete insípido, 
na necrose tubular aguda e em patologias com comprometi- 
mento tubulointersticial.'*°"° Sua análise pode ser afetada por 
excesso de solutos como albumina, glicose, agentes osmóti- 
cos e por outras variáveis.!º10 


pH 

O pH deve ser valorizado em coleta de amostra urinária recente, 
variando normalmente de 5 a 8 em indivíduos saudáveis. Pode 
ser de utilidade na avaliação dos distúrbios de acidificação uri- 
nária e na urolitiase. A mensuração geralmente é realizada pela 
leitura da fita reagente em amostra fresca, apresentando melhor 
acuracia pela análise eletrométrica e potenciometria.'*" O pH 
urinário ácido promove cristalização de ácido úrico e cistina, en- 
quanto o pH alcalino promove precipitação de fosfato e oxalato 
de cálcio.” Pode apresentar utilidade na interpretação dos meca- 
nismos de acidificação urinária, em casos de acidose metabóli- 
ca, acidose tubular renal e na urolitiase.*°?"" 


Hemoglobina 

Detectada pela fita reagente, baseia-se na atividade peroxidase- 
-like da hemoglobina.” A presença de sangue pode ser causada 
pela presença de eritrócitos intactos ou de hemoglobina li- 
vre.” Hemoglobinúria pode estar relacionada à hemólise in- 
travascular ou lise eritrocitária no interior do trato urinário. Na 
presença de eritrócitos e hemoglobina livre persistentemente 
positiva em amostras repetitivas, é importante analisar a mi- 
croscopia urinaria.’*°"° A presença de hematuria implica um 
diagnóstico diferencial extenso, discutido em outra seção. 


Proteína 

A excreção proteica urinária normal é constituída principalmen- 
te pela proteína de Tamm-Horsfall, secretada pelos túbulos, al- 
bumina, globulina e pelas proteínas de baixo peso molecular.!*º 
A fita reagente detecta albumina e não detecta proteinas de bai- 
xo peso molecular. Na fita reagente, considera-se normal quan- 
do < 1+.+4º A proteinuria deve ser quantificada utilizando-se, em 
amostra aleatória isolada, a relação proteína /creatinina urina- 
ria. A avaliação da relação albumina /creatinina é indicativa de 


Tabela 2 Alimentos, drogas e condições que podem alterar a cor da urina!*91 


Cor Condições, alimentos e medicamentos 








Rósea/ 
avermelhada 
porfirinúria (urina exposta à luz e ao ar) 





Hematuria, hemoglobinuria, beterraba, ruibarbo, frutas contendo antrocianinas (blueberries, ameixa, cereja), 
fenolftaleina, desferroxamina (marrom-avermelhada), fenitoína, rifampicina, cristalúria maciça por ácido úrico, 
















































































Amarela/ Alimentos com carotenos (cenoura, mamão, abóbora), ruibarbo, rifampicina, sulfassalazina, fenazopiridina, 
alaranjada riboflavina, tiamina, multivitamínicos, bilirrubinuria 

Amarronzada/ Blackberries, nitrofurantoina, metronidazol, quinolonas, cloroquina, alfametildopa, levodopa, argirol, imipenem- 
enegrecida -cilastina, presença de carotenos alimentares, mioglobinuria, alcaptonuria (avermelhada/enegrecida em urina 


alcalinizada ou exposta ao ar) 





































































































Azul/esverdeada 


Azul de metileno, complexo de vitamina B, triantereno, propofol, amitriptilina, contrastes radiológicos, corantes 


artificiais, infecções urinárias por Pseudomonas sp (esverdeada) 












































Roxa 


Infecção por bactérias em pacientes com sonda vesical (ourp/e urine bag syndrome) 




































































Esbranquiçada Fistula linfática/quilúria, fosfatúria, piúria 
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proteinúria glomerular, enquanto a avaliação da proteína ligada 
ao retinol urinário (RBP), N-acetilglucosaminidase, alfa-1-mi- 
croglobulina e beta-2-microglobulina em razao da creatinina 
sao úteis para avaliação de proteinuria de origem tubular.'**'*" 
Na Tabela 3, são listados os métodos de avaliação e os valores de 
referência em relação a proteinúria.» Uma discussão mais 
aprofundada da proteinúria será apresentada a seguir. 


Glicose 

Pode refletir a presença de hiperglicemia ou disfunção tubular 
proximal. Acima dos níveis plasmáticos de 180 a 200 mg/dL, 
a carga de glicose excede a capacidade de reabsorção tubular 
proximal. A glicosuria pode ser isolada (glicosúria renal) ou 
associada a uma disfunção tubular generalizada (sindrome de 
Fanconi). 


Cetonas 

Uma pequena quantidade de cetonas pode estar presente em 
crianças saudáveis após breve jejum.” Cetonúria está presente 
em distúrbios de cetogênese com alteração do metabolismo 
da glicose (diabete melito descompensado), dieta cetogênica, 
infecções agudas com oferta nutricional limitada, doenças he- 
páticas e em algumas formas de glicogenose.'?""8 


Bilirrubinas e urobilinogênio 

A bilirrubina conjugada (BC), hidrossolúvel, aparece na urina, 
sendo a maioria eliminada pela bile. A detecção de bilirrubina 
na urina sugere obstrução do fluxo biliar ou hepatite. O urobi- 
linogênio (UBG) é um produto da BC metabolizada pelas bac- 
térias do cólon. Parte do UBG é reabsorvida e entra pela circu- 
lação portal, sendo a maioria processada pelo figado e pequena 
quantidade excretada na urina.” O aumento do UBG na urina 
pode ser detectado nas disfunções hepáticas. O aumento do 
UBG urinário com bilirrubina urinária negativa pode ser visto 
em casos de hemólise ou hemorragia tecidual.” A redução do 
UBG urinário pode ser observada em casos de obstrução biliar 
grave (por ausência de bilirrubina intestinal) e na utilização de 
antimicrobianos de largo espectro (decréscimo da formação 
de UBG no cólon). 


Nitrito e leucocitoesterase 

Nitrito urinario (NU) positivo é altamente sugestivo da pre- 
senca de bacilos Gram-negativos na urina. A conversao bacte- 
riana de nitrato em NU demanda um período de aproximada- 
mente 4 horas, podendo ocorrer falso-positivos na presença 
de urina vesical por um período reduzido'*>? (ver Tabela 1). 
Leucocitoesterase (LE) urinária sugere a presença de neutrófi- 


Tabela 3 Métodos de coleta e análise para avaliação da proteinúria!+187 


Método e avaliação 


Indicações 


Valor de normalidade 


Observações 











Amostra isolada 
U Prot/Cr (mg/mg) 











Avaliação 
semiquantitativa 
(diagnóstica) 


< 0,2 (> 2 anos) 
< 0,5 (6 meses a 2 anos) 


Preferencialmente, primeira urina da 
manha 

Método simples 

Tendéncia atual para caracterizacao da 
proteinuria 











Fitas reagentes 
(Labstix, Multistix, etc.) 


Triagem de rotina rápida, 


podendo ser realizada à 
beira do leito 


Negativo ou traços em amostra de 
urina concentrada (DU > 1.020) 








Falso-positivos: pH urinário muito 
alcalino (> 8,0); urina muito concentrada 
(DU > 1.025); antissépticos e 
detergentes; hematúrias macroscópicas 
e contraste iodado 

Falso-negativos: urinas ácidas ou muito 
diluídas; não detecta proteínas de baixo 
peso molecular 























Urina de 24h 
Proteína e creatinina 


Quantificação da 
proteinúria e do 
clearance de creatinina 


< 240 mg/m?/24h (< 6 meses de idade) 
< 150 mg/m?/24h (> 6 meses de idade) 
ou ~ < 150 mg/dia 

< 4 mg/m?/h 


Limitada utilização no paciente 
pediátrico em razão da dificuldade 

de coleta urinária. Para valorização da 
coleta de urina de 24h, a análise de 
creatinúria estimada deve ser de, no 
mínimo, 15 a 20 mg/kg no sexo feminino 
e 20 a 25 mg/kg no sexo masculino 




















Albuminúria 
(imunoturbidometria; 
imunoensaios) 











Avaliação do risco de 
progressão da doença 
renal 











Turbidimetria e 
precipitação 

Ácido sulfossalicílico 
(ASS) 

Ácido tricloroacético 


Avaliação 
semiquantitativa 
(monitoração) 


< 30 mg albumina/g de creatinina 
urinária em amostra isolada de urina 











Leitura de O a 4+: 

O: ausência de turvação ou quase 
inaparente (-0 a 10 mg/dL) 

1+: turvação leve e transparente sem 
formação de grânulos (-15 a 30 mg/dL) 
2+: turvação com formação de grânulos 
e manutenção de transparência (-40 a 
100 mg/dL) 

3+: turvação com formação de grânulos 
e floculação com perda de transparência 
(-150 a 350 mg/dL) 


4+: precipitado floculento (> 500 mg/dL) 


Avaliação de estágio e/ou progressão: 
doença renal crônica, glomerulopatias, 
nefropatia do refluxo, diabete melito, 
hipertensão arterial, etc. 

30 a 300 mg/g de Cr: aumento 
moderado 

> 300 mg/g de Cr: aumento grave 








Pode ter utilidade na monitoracao 
ambulatorial e domiciliar em casos 
selecionados 

Falsos-positivos (ASS): urina 
concentrada, hematuria macroscópica, 
contraste radiológico, cefalosporinas, 
análogos da penicilina, sulfonamidas, 
miconazol, tolbutamida 








los, associada com situações de ITU bacteriana ou com piúria 
estéril e processos inflamatórios (febre, infecções virais, vul- 
vovaginites por varios agentes etiológicos, glomerulopatias, 
nefrites intersticiais, urolitiase, etc.).'*?° Dessa forma, embo- 
ra especifico, NU apresenta baixa sensibilidade (particular- 
mente na infancia), enquanto LE urinaria apresenta alta sen- 
sibilidade e baixa especificidade.” Ambos sao utilizados 
como valor preditivo de ITU, a qual precisa ser confirmada 
com a coleta adequada de urocultura. 


Análise da microscopia urinária 

O exame microscópico da urina é importante, podendo esta- 
belecer informações de utilidade diagnóstica, particularmente 
quando a análise da fita reagente for anormal. Após centrifu- 
gação da urina, enquanto o sobrenadante é utilizado para ava- 
liação química, o sedimento é utilizado para avaliação de eri- 
trócitos, leucócitos, cristais, cilindros e outras células e 
elementos. A avaliação no microscópio habitualmente é de 
grande aumento (400x), enquanto a microscopia de contraste 
de fase é utilizada para avaliação da morfologia eritrocitária e 
de cilindros hemáticos.º! 


Eritrócitos 

A presença de sangue na fita reagente deve ser confirmada 
pela microscopia urinária quanto ao aumento de eritrócitos. 
Em geral, consideram-se valores anormais a presença de 5 ou 
mais eritrócitos /campo de grande aumento ou > 10.000 he- 
mácias /mL de urina, após centrifugação em microscópio de 
fase ou > 5.000 hemácias /minuto (contagem de Addis).»”º 
Em pacientes com urina avermelhada ou amarronzada, com 
fita reagente positiva para sangue e microscopia com eritróci- 
tos urinários normais, hemoglobinuria e mioglobinúria devem 
ser excluidas."*” 

A microscopia urinária também pode ser útil na avaliação 
da origem da hematúria. A presença de hemácias dismórficas 
(> 75%) e cilindros hemáticos sugere hematuria de origem glo- 
merular, enquanto sua ausência (predominância de eritróci- 
tos isomórficos com < 25% de dismorfismo) sugere origem do 
trato urinário baixo (pós-glomerular), embora uma etiologia 
renal não possa ser descartada.» 


Leucócitos 

Em geral, considera-se anormal leucocitúria > 5 a 10 leucóci- 
tos /campo de grande aumento ou > 10.000 /mL.”º A realiza- 
cao e a coleta adequada de urocultura são fundamentais para 
o estabelecimento do diagnóstico de ITU, pois existem vários 
falso-positivos de leucocitúria e piúria, principalmente por 
contaminação vaginal: vulvovaginites, febre, cistites virais, 
uretrites, glomerulopatias, urolitiase, etc. Persistência prolon- 
gada da amostra em urina hipotônica pode resultar em falso- 
-negativos por causa da lise dos leucócitos.” 


Eosinófilos 

Análise não realizada de rotina, a presença de eosinofilúria (> 
1% dos leucócitos urinários - coloração de Wright) pode ser 
observada em casos de nefrite intersticial relacionada com 
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medicamentos, entre outros distúrbios renais, entretanto, 
ocorrem vários falso-positivos e negativos.” 


Células epiteliais 

Três tipos de células são descritas: escamosas, transicionais e 
as originárias dos túbulos renais, podendo ser detectadas em 
pequena quantidade na urina normal.” Resultam da desca- 
mação normal ou podem representar lesão epitelial decorren- 
te de injúria renal ou processos inflamatórios.” Um grande au- 
mento das células escamosas, originárias do terço distal da 
uretra, vulva ou vagina, pode ser um indício de contaminação. 
O aumento de células transicionais pode ocorrer após cateteri- 
zação e instrumentação urinária e nos carcinomas renais, en- 
quanto o aumento de células tubulares pode ser observado na 
necrose tubular aguda e em casos de nefrotoxicidade.° 


Cilindros 

Em geral, os cilindros urinários são formados no néfron distal, 
constituídos por uma matriz mucoproteica (proteina de 
Tamm-Horsfall) com ou sem elementos adicionais.!” Os diver- 
sos tipos de cilindros urinários são observados nas seguintes 
situações: 

e cilindros hialinos: em pacientes saudáveis, na febre, associa- 
dos ao exercício, ao uso de diuréticos e nas doenças glomeru- 
lares e intersticiais; 

e cilindros granulosos: em condições saudáveis e nas doenças 
glomerulares, intersticiais e infecções; 

e cilindros graxos: na sindrome nefrótica; 

e cilindros céreos: na doença renal crônica; 

e cilindros hemáticos: em glomerulonefrites, nefrites tubuloin- 
tersticiais e na necrose tubular aguda; 

e cilindros leucocitarios: em pielonefrites, glomerulonefrites e 
nefrites tubulointersticiais.!”º 


Cristais 

Sua presença é frequente na análise do sedimento urinário 
normal, apresentando, muitas vezes, significado limitado e re- 
lação com a dieta, ingestão hídrica entre outros fatores fisico- 
-químicos promotores ou inibidores da cristalização urinária." 
Sulfas e ampicilina podem se cristalizar na urina. A presença 
na microscopia urinária de cristais de oxalato, fosfato e urato 
de sódio não indica necessariamente relação com litogênese. 
Por outro lado, significado clínico patológico é observado na 
presença de cristais de cistina, tirosina, leucina, fosfato-amô- 
nio-magnesiano e colesterol.” 


Proteinúria 
O exame comum de urina fornece informações sobre os rins e 
as vias urinárias, detectando doenças renais e o acometimen- 
to renal nas doenças sistêmicas. A proteinuria persistente é 
um marcador de doença renal e representa um fator de risco 
independente para sua progressão. O desafio é diferenciar pro- 
teinúria transitória em crianças saudáveis ou outras formas 
benignas daquelas decorrentes de doença renal.” 

A excreção proteica diária é variável nos períodos do dia e 
modifica de acordo com dieta, ingestão e excreção de líquidos, 
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exercícios e repouso. Valores diários < 100 mg/m’, 4 mg/m?/ 
hora ou 150 mg/dia são considerados normais. Os neonatos 
podem apresentar valores maiores, até 300 mg /m?/dia.!º Me- 
tade das proteinas excretadas diariamente é originada da se- 
crecao tubular (proteina de Tamm-Horsfall), e o restante são 
proteinas plasmáticas (40% de albumina e 10% proteinas de 
baixo peso molecular beta-2-microglobulina e aminoácidos). 
A prevalência de proteinúria em um simples teste urinário 
ocorre entre 5 e 15%, reduzindo para 0,1% de positividade em 
4 amostras.'®'® 


Classificação e etiologia 
As formas de apresentação da proteinúria podem ser classifi- 
cadas em transitória, ortostática e persistente de acordo com 
sua duração ou horário de apresentação. A proteinúria transi- 
tória geralmente se manifesta com 1 a 2+ no exame de urina e 
se associa a episódios de febre, exercícios, estresse, convul- 
sões ou hipovolemia. A ortostática ocorre quando há um au- 
mento de proteinúria quando se está em pé e retorna-se ao 
normal quando deitado; mais comum em meninos adolescen- 
tes (75% da causa de proteinuria nessa faixa etária).” Geral- 
mente não ultrapassa 1 g em 24 horas, e 3 amostras matinais 
em 3 dias consecutivos sem proteinúria confirmam o diagnós- 
tico. A mudança do decúbito pode causar aumentos de até 10 
vezes na proteinúria.” Ja a proteinuria persistente deve ser 
avaliada por um nefrologista. As causas de proteinúria persis- 
tente mais frequentes estão descritas na Tabela 4. 

Também é possível classificar a proteinúria de acordo com 
seu local de origem em: 

e glomerular (aumento da filtração glomerular de macromolé- 
culas como a albumina); 

e tubular (diminuição da reabsorção tubular de proteínas de 
baixo peso molecular: beta-2 e alfa-1-microglobulinas, protei- 
na carreadora do retinol urinária); 

e superprodução sistêmica (situações em que se excede a capa- 
cidade de reabsorção tubular: leucemia, rabdomiólise, hemó- 
lise, mieloma multiplo)."””° 


A proteinuria glomerular é a mais frequente em crianças, sen- 
do a sindrome nefrótica a causa mais comum.” 


Tabela 4 Causas de proteinuria persistente! 


Primária 








Lesão mínima 

Síndrome nefrótica congênita 
Glomeruloesclerose segmentar e focal 
Nefropatia de IgA (Berger) 
Glomerulonefrite membranoproliferativa 
Nefropatia membranosa 

Sindrome de Alport 


Glomerular 


Cistinose 

Doença de Wilson 
Síndrome de Lowe 
Doença policistica 
Doença mitocondrial 


Tubular 


Métodos diagnósticos 
Três aspectos devem ser analisados diante de um paciente 
com proteinúria: 

e tipo de proteina perdido na urina; 

quantidade de proteina perdida; 

e característica da perda, transitória ou persistente. 


A detecção de proteinúria utiliza três tipos de métodos diag- 
nósticos: semiquantitativos (fitas reagentes e teste do ácido 
sulfossalicílico a 3% ou a 10%), quantitativos (proteinúria de 
24 horas e relação proteina /creatinina em amostra isolada de 
urina) e qualitativos (eletroforese de proteinas).'*"° 


Fita reagente 

Reação colorimétrica de acordo com quantidade de albumina. 
Falso-positivo em urina alcalina (pH > 8), contaminada com 
antissépticos ou contrastes iodados ou concentrada (ideal 
aguardar 24 horas após o exame para o teste urinário). Urina di- 
luida pode dar falso-negativo (densidade < 1002). Ver a Tabe- 
la 1 para os valores de normalidade e falso-positivos e negativos. 


Teste turbidimétrico (ácido sulfossalicílico 

3% ou 10%) 

Detecta todos os tipos de proteinas na urina. Mistura-se uma 
parte de ácido (ao redor de 2 mL) com 3 partes de urina (6 mL) 
e observa-se a turvação da urina.” Para interpretação, ver a 
Tabela 3. 


Proteinúria de 24 horas ou amostra isolada 

de urina 

Em crianças, especialmente em uso de fraldas, uma coleta de 
urina de 24 horas pode ser desafiadora. Uma amostra de urina 
(preferencialmente a primeira da manha) apresenta boa corre- 
lação com a coleta de urina de 24 horas: 

e normal: valores < 0,2 mg proteina/mg de creatinina nos 
maiores de 2 anos e < 0,5 mg de proteína /mg de creatinina 
em crianças de 6 meses a 2 anos. Valores da relação entre 0,5 
e 2 são considerados proteinuria moderada, e > 2, nefrótica,” 
embora alguns autores considerem como nefrótica relação 
+255; 


Secundaria 





Glomerulonefrite aguda pós-estreptocócica 
Glomerulonefrites infecciosas (hepatite B, C, virus da 
imunodeficiência humana, sífilis, malária, mononucleose 
infecciosa) 

Diabete melito 

Lúpus eritematoso sistêmico 

Púrpura de Henoch-Schénlein 

Síndrome hemolítico-urêmica 





Necrose tubular aguda 

Nefrite tubulointersticial 

Intoxicação por metal pesado 
Uropatia obstrutiva 

Toxicidade por drogas antineoplásicas 
Antibióticos 


e valores de urina de 24 h > 150 mg/dia são anormais, sendo que 
acima de 50 mg/kg /dia é considerada proteinúria nefrótica. 


Albuminuria 

É utilizada para o diagnóstico de lesões glomerulares incipien- 
tes e subclinicas, sendo um marcador de progressão de perda 
de função renal (diabéticos, hipertensos, cicatrizes renais), 
rim unico. Valores < 30 mg de albumina /g de creatinina sao 
considerados normais em amostra isolada de urina. Ver Tabe- 
la 3 para outras considerações. 


Eletroforese de proteinas na urina 

Avalia as proteínas plasmáticas, as secretadas pelos túbulos 
renais e as do trato urinário. A albumina corresponde a 30 a 
40%, a imunoglobulina G corresponde a 5 a 10%, cadeias leves 
a 5%, e imunoglobulina A, 3%.” 


Investigação 

Os dados de história devem avaliar a presença de edema, cefa- 
leia, hematúria, dores articulares, exantemas, hipertensão ar- 
terial, infecção do trato urinário, dor de garganta ou piodermi- 
te recente, perda de apetite, cansaço, perda de peso, uso de 
medicamentos, história familiar de doenças cisticas renais, 
surdez, distúrbios visuais, doenças renais e doença renal crô- 
nica. O exame físico deve ser completo, incluindo a medida de 
pressão arterial. 161920 
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A avaliação inicial depende de a criança estar assintomáti- 
ca e a proteinúria ser um achado ocasional na fita reagente. 
Nesse caso, repete-se o teste por mais 3 vezes em semanas di- 
ferentes e avaliam-se outras alterações no sedimento urinário 
(hemácias, leucócitos, cilindros) (Figura 1). Na persistência do 
achado, solicita-se amostra matinal de proteína e creatinina e 
exame de urina tipo I.’ 

Na presença de outros sintomas, deve-se avaliar a suspeita 
diagnóstica. A presença de edema, hipertensão e hematúria 
pode estar associada com síndrome nefrítica; edema, dislipi- 
demia e hipoalbuminemia com sindrome nefrótica; disúria, 
com ou sem febre, leucocitúria e nitrito positivo alertam para 
infecção do trato urinário; história familiar de surdez e doença 
renal crônica leva a pensar em sindrome de Alport.!°?! 

O aumento da pressão glomerular e a hiperfiltração que 
ocorrem nas doenças crônicas (diabete, diminuição de tecido 
renal, agenesia unilateral, hipoplasia unilateral, hipertensão 
arterial sistêmica e obesidade severa) devem receber avaliação 
periódica da proteinúria (especialmente valores que não são 
detectados nas fitas reagentes (albuminúria). Investigação 
adicional inclui creatinina, eletrólitos sanguíneos, colesterol e 
albumina. Também considerar ecografia renal e de vias uriná- 
rias, complemento sérico (C3, C4), fator antinuclear (FAN) e 
sorologia para hepatite B e C e HIV. Casos especiais devem ser 
dirigidos conforme os achados clínicos e laboratoriais. As 
crianças com proteinúria persistente devem ser referidas ao 


Proteinúria no teste de fita reagente > 1+ (em mais de 3 exames) 


Obter amostra de urina para proteinúria e creatininúria na 
primeira urina do dia e exame de urina tipo | 


i} 


Proteinúria/creatininúria > 0,2 mg/mg ou 
urina com hematúria e proteinúria 


——+ 


Glomerular 


4 


L 


Condições não 
patológicas 


V 


Febre 
Exercicios intensos 
Postural 
Convulsões 


Doenças 
glomerulares 


4 


Lesões mínimas 
(mais frequente) 


J 


Referir ao 
nefrologista 
pediátrico 


Figura 1 Avaliação inicial da proteinúria. 





l 


P/C < 0,2 mg/mg e exame de 
urina tipo | normal 


J 


Repetir exame na primeira urina 
da manhã em 1 ano 


Tubular* 


V 


Doencas tubulointersticiais 


J 1 


Isolada Associada com fosfatúria, 
| glicosuria, aminoaciduria e 


bicarbonaturia 
Pielonefrite aguda, 
nefropatia do refluxo, 
nefropatia obstrutiva, 
aminoglicosideos 


i 


Referir ao nefrologista pediátrico 


* Diferenças discrepantes nos resultados entre a fita reagente e teste do ASS fazem pensar em origem tubular quando os valores do teste do ASS são positivos e 


maiores do que os da fita reagente. 
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nefrologista pediátrico para o prosseguimento da investigação 
e avaliação da necessidade de biópsia renal. 


Hematúria 

A ocorrência de hematúria na infância é causa frequente de 
consulta ao pediatra, sendo que estudos populacionais em es- 
colares demonstram prevalência de 0,5 a 4% de hematuria 
microscópica em crianças em amostra isolada de urina. A 
presença de hematúria habitualmente causa grande ansieda- 
de no paciente e em seus familiares. Dessa forma, é importan- 
te que o pediatra confirme esse achado, diagnostique as etiolo- 
gias mais comuns e selecione os pacientes que necessitarão de 
tratamento e acompanhamento. 

A hematuria é uma das principais manifestações de doença 
renal. Os exames utilizados para detectar essa anormalidade, 
por sua simplicidade e disponibilidade imediata, são a princi- 
pal ferramenta para seu diagnóstico. Todos os pediatras de- 
vem conhecer bem esses exames e devem estar preparados 
para fazer uma análise crítica dos resultados. 


Definição 

Define-se hematúria como a presença de quantidades anormais 
de hemácias na urina, sejam elas intactas ou não. Em urina cen- 
trifugada, hematuria é definida pelo encontro de mais de 5 he- 
mácias /campo ou 10.000 hemácias /mL. Deve-se ressaltar, no 
entanto, que há controvérsias quanto ao limite de normalidade 
em relação ao número de eritrócitos (hemácias) presentes na 
urina. Alguns autores, no caso de hematuria microscópica, 
preferem defini-la como aquela que apresenta exame de urina 
alterado em 3 determinações consecutivas, com intervalo de 1 
semana entre elas. 


Valores normais e classificação 
Indivíduos normais excretam pequenas quantidades de eritró- 
citos na urina, e considera-se normal a observação de 3 ou 4 
eritrócitos por campo ou até 10.000 eritrócitos /mL. A mens- 
truação e o trauma ureteral podem aumentar esses valores 
substancialmente.” 

A hematúria pode ser macro ou microscópica e ocorrer de 
forma persistente ou recorrente. Se houver concomitância 
com sintomas clínicos, será considerada sintomática. Caso 
contrário, é chamada de hematúria assintomática. O termo 
“hematúria isolada” refere-se à presença de eritrócitos em 
quantidades anormais, sem qualquer outra anormalidade na 
urina. A hematúria microscópica é um achado comum na in- 
fancia. Como ilustrado por dois estudos populacionais, 3 a 4% 
de crianças não selecionadas em idade escolar entre 6 e 15 
anos têm fita reagente positiva para hematúria em uma amos- 
tra de urina. Essa porcentagem diminui para 1% ou menos, 
se forem consideradas 2 ou mais amostras de urina positivas. 
Dentro da faixa de 1% das crianças com 2 ou mais urinas posi- 
tivas para hematúria, somente 1/3 tem hematúria persistente, 
definida como presença de hematúria após 6 meses. 

A combinação da hematúria com proteinúria é menos co- 
mum, com uma taxa de prevalência < 0,7% de crianças em 
idade escolar. A hematúria deve ser distinguida de outras si- 


tuações que também conferem coloração anormal à urina, al- 

gumas vezes assemelhando-se a hematúria, porém sem au- 

mento no número das hemácias (ver Tabela 2): 

e pigmenturia: determinada por corantes (p.ex., anilina), cer- 
tos alimentos (p.ex., beterraba) e medicamentos (p.ex., ri- 
fampicina) e complexos vitamínicos; 

e hemoglobinuria: presença de hemoglobina livre na urina resul- 
tante de hemólise intravascular, como a induzida por drogas; 

e mioglobinuria: presença de pigmento de origem muscular, a 
mioglobina, liberada em consequência de grandes traumatis- 
mos, necrose ou queimaduras extensas.” 


Detecção e quantificação 

A hematúria pode ser detectada de duas maneiras: 1) pelo exa- 
me microscópico da urina, que depende da habilidade do exa- 
minador, e 2) por pesquisa de sangue com uso de fita reagente, 
que é de execução simples e de grande utilidade. O método de 

se detectar hematúria por fitas de papel impregnado por ortoto- 
luidina consegue detectar de 2 a 5 eritrócitos por campo na uri- 
na centrifugada. Esse teste também é positivo na presença de 

hemoglobinuria e mioglobinúria. Dessa forma, todo teste posi- 
tivo com essas fitas deve ser acompanhado de exame microscó- 
pico da urina para se diferenciar a hematuria da pigmenturia. 
Testes falso-negativos podem ocorrer em pacientes recebendo 

altas doses de vitamina C.” Testes falso-positivos podem ocor- 
rer com urina alcalina (pH > 9,0) ou com contaminação por 
meio de agentes usados para limpeza de períneo (ver Tabela 1). 

Outro método para pesquisa de hematúria, como já comen- 
tado, é o exame microscópico direto da urina, com ou sem 
centrifugação prévia. O exame microscópico é sempre o méto- 
do preferido, pois fornece informações sobre a forma e o tama- 
nho dos eritrócitos, além de mostrar se ha presença de leucó- 
citos e cilindros eritrocitários. 

A verificação de dismorfismo eritrocitário é essencial no 
exame microscópico da urina. Eritrócitos pequenos, fragmen- 
tados e pobremente hemoglobulinizados (dismórficos) geral- 
mente são de origem de sangramento glomerular. Por outro 
lado, eritrócitos de tamanho e forma normais, bem hemoglo- 
bulinizados (isomórficos) são de origem de sangramento do 
trato urinário ou do interior do parênquima renal, de origem 
nao glomerular (p.ex., urolitiase, tumor renal, etc.). 

A pesquisa de dismorfismo por análise microscópica co- 
mum tem a peculiaridade de ser subjetiva e depender bastan- 
te da habilidade do examinador. Para que esse fato não venha 
a se constituir em uma limitação, alguns serviços têm utiliza- 
do a técnica automatizada para avaliação do tamanho e das 
características dos eritrócitos. 

Outros achados, além da presença de dismorfismo, sugerem 
hematuria de origem glomerular, como a presença de proteinu- 
ria e/ou cilindros eritrocitários. No entanto, mesmo quando a 
causa da hematúria é de origem glomerular, essas alterações 
podem não ser detectadas. Por outro lado, nem todos os eritró- 
citos dismórficos na urina são sugestivos de sangramento glo- 
merular. Eritrócitos sulcados podem ser vistos em urina muito 
hipertônica que não foi examinada logo após a coleta, indepen- 
dentemente de sua origem ser glomerular ou não glomerular. A 


urina muito hipotônica, por sua vez, pode provocar liberação 
de hemoglobina, mostrando eritrócitos “fantasmas”, 


Fisiopatologia 

Números anormais de eritrócitos na urina podem ter origem 
em qualquer ponto, desde os capilares glomerulares até a ex- 
tremidade distal da uretra. Como citado anteriormente, eritró- 
citos dismórficos tendem a ser fortemente associados com ori- 
gem glomerular. Presume-se que a hematuria glomerular se 
origine de pequenas lesões ou descontinuidades da integrida- 
de da parede capilar dos glomérulos. Assim, outros elementos 
circulantes, como proteínas plasmáticas, podem também es- 
capar para a cápsula de Bowman e ser excretados na urina. 

A eritrocitúria dismórfica acompanhada de proteinúria 
anormal é sinal confiável de doença glomerular. Por outro lado, 
um rompimento da arquitetura tubular, incluindo capilares 
peritubulares, também pode levar à passagem de eritrócitos 
dos capilares tubulares para sua luz, produzindo hematuria. 
Nessas circunstâncias, a proteinúria é menos evidente e usual- 
mente de origem tubular. 

Anormalidades do trato urinário (desde a pelve renal até a 
uretra distal) levam a hematúria macro ou microscópica, po- 
rém isomórfica, com ou sem presença de coágulos. Assim, 
uma hematúria macroscópica, sem coágulos, acompanhada 
por proteinuria, geralmente leva a suspeita de sangramento 
decorrente de doença glomerular” (Tabela 5). 

As causas de hematúria glomerular, tubulointersticial e do 
trato urinário são diversas, conforme apresentado na Tabela 6. 

Diversos autores consideram que o estudo da morfologia 
dos eritrócitos na urina é um recurso importante no sentido de 
tornar a investigação da hematúria menos invasiva e com me- 
nor custo, porque, a partir desse exame, pode-se decidir por 
uma investigação nefrológica ou urológica. 


Avaliação da hematuria 

Todos os pacientes com hematuria devem ser submetidos a 
anamnese e exame físico detalhados, com particular atenção 
as Variações de peso, história familiar, ingestão de drogas, sin- 
tomas referentes ao trato urinário, tendências a sangramentos, 
anormalidades da córnea ou da audição, dor à percussão do 
ângulo costovertebral e à palpação da bexiga. Um aspecto prá- 


Tabela 5 Características diferenciais entre hematúria 
extraglomerular e glomerular 


Extraglomerular Glomerular 
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Coagulos Presentes ou Ausentes 
ausentes 
Proteinuria Usualmente Presente ou ausente 
ausente 
Morfologia Normal Dismorfica 
eritrocitaria 
Cilindros Ausentes Presentes ou ausentes 
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tico importante é o fato de que as hematurias não determinam 
anemia, não havendo a necessidade de realizar avaliações su- 
cessivas de hemoglobina e hematócrito séricos. 

Um dos primeiros passos na avaliação do paciente com 
suspeita de hematúria (considerando-se que a pigmentúria já 
foi eliminada) é classificá-la em uma das três categorias de 
provável diagnóstico (Tabela 7): hematúria glomerular, hema- 
túria indeterminada e hematuria do trato urinário.” 

Pacientes com hematúria glomerular devem ser avaliados 
mais profundamente, para se detectar a causa da doença glo- 
merular. Em muitos pacientes, a causa estará bem evidente 


Tabela 6 Etiologia e condições associadas com 
hematuria 


Associada à infecção do trato urinario 





Associada às doenças glomerulares primárias e secundárias 





Glomerulonefrite aguda pós-infecciosa 


























Nefropatia IgA 
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Glomerulonefrite proliferativa mesangial 





Associada a doencas hereditarias 





Sindrome de Alport 











Doenca da membrana final 
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Anormalidades do complemento 
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Doença policística autossômica recessiva 





Associada a doenças metabólicas 





















































Hiperexcreção urinária de cálcio e/ou de ácido úrico 











Hipoexcreção urinária de citrato e/ou de magnésio 











Associada a nefrite intersticial 





induzida por medicamentos 





Associada a malformações do trato urinário 











Doenças císticas 





























Outras malformações (p.ex., obstrução da junção ureteropélvica) 











Associada a traumatismo abdominal 
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Associada a outras etiologias 





Hematúria associada a esforço físico extenuante 
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Fístula arteriovenosa 
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Coloração anormal da urina por uso de corantes, medicações 
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Tabela 7 Categorias clínicas de hematúria 


Hematúria glomerular 








Hematúria microscópica ou macroscópica 











> 70 a 75% de eritrócitos são dismórficos e/ou proteinúria 
significativa” 




















Cilindros celulares (incluindo eritrocitários) presentes 
































Hematúria indeterminada 








Hematúria microscópica ou macroscópica 











>25a 30% e < 70 a 75% dos eritrócitos são dismórficos e/ou 
presença de proteinúria discreta* 
































Cilindros celulares (exceto eritrocitários) variavelmente 
presentes 












































Hematúria não glomerular (trato urinário) 





Hematúria microscópica ou macroscópica 





< 70 a 75% de eritrócitos são dismórficos e/ou excreção proteica 
normal ou levemente aumentada 





Cilindros celulares ausentes 





























(lúpus eritematoso sistêmico, púrpura de Henoch-Schônlein), 
enquanto outros necessitarão de uma avaliação clínica e labo- 
ratorial sistemática. Sintomas gerais, como febre ou perda de 
peso, podem sugerir doença multissistêmica, como vasculite. 
História familiar de hematúria e/ou doença renal crônica 
pode sugerir doença de Fabry, sindrome de Alport ou nefropa- 
tia de membrana basal fina, entre outras. 

A avaliação laboratorial de pacientes com hematuria glo- 
merular depende muito da história e do exame físico, mas 
grande parte dos pacientes necessitará de hemograma, testes 
de função renal, (ureia e creatinina séricas) e um painel meta- 
bolico renal (eletrólitos, cálcio, fósforo, proteína total, albumi- 
na, globulina, colesterol, fosfatase alcalina, desidrogenase lá- 
tica, ácido úrico e glicemia). Devem ser mensuradas a 
proteinuria de 24 horas ou a relação proteína /creatinina em 
amostra coletada na primeira urina matinal. 

O tamanho e a morfologia renal podem ser avaliados pela 
ultrassonografia (US) renal. Estudos sorológicos devem in- 
cluir a dosagem de complemento (C,, C, CH,,), anticorpos an- 
ticitoplasma de neutrófilos (ANCA), anticorpos específicos 
contra membrana basal do glomerulo, fator antinucleo (FAN), 
anticorpo anti-DNA (dupla hélice), dosagem de antiestreptoli- 
sina O e /ou crioglobulinas. Um audiograma deve ser realizado 
quando há suspeita de síndrome de Alport. 

Obviamente, a seleção dos exames diagnósticos é influen- 
ciada pela probabilidade da presença de doenças específicas. 
Em muitos pacientes, uma biópsia renal é necessária para se 
definir o diagnóstico, mas a decisão de utilizar esse procedi- 
mento depende da possibilidade de se encontrar lesão tratável 
ou da necessidade de informações de valor diagnóstico e prog- 
nóstico.?! 

Pacientes com hematúria indeterminada podem apresen- 
tar hematuria de origem glomerular ou não glomerular, e uma 
avaliação mais profunda depende muito das informações obti- 
das na história e no exame físico.” Quanto mais significativo o 
dismorfismo eritrocitário, maior a possibilidade de presença 
de doença glomerular. Todos os pacientes deveriam subme- 


ter-se, no mínimo, a testes de função renal, quantificação da 
proteína urinária, painel metabólico renal, além de US renal. 

Em pacientes com hematúria de origem no trato urinário, 
além dos testes de função renal, hemograma e bioquímica sé- 
rica, ha a necessidade de uma profunda e meticulosa investi- 
gação do trato urinário, a qual pode incluir cistoscopia, uro- 
grafia excretora (UE), tomografia computadorizada (TC) ou 
ressonância magnética (RM) de abdome. Pacientes com he- 
matúria originada no trato urinário e evidências de massa re- 
nal devem realizar primeiramente uma TC. Embora cada vez 
menos utilizada, a UE pode ser útil para detecção de lesões 
do trato urinário superior (ureter ou pelve), como cálculos ou 
tumores. 

Na presença de hematúria macroscópica, a cistoscopia 
deve ser agendada em regime de urgência, para se detectar a 
fonte do sangramento ativo. Se cistoscopia, UE, TC abdomi- 
nais, RM e US não forem esclarecedores, a arteriografia pode 
ser necessária para se detectar a presença de malformação ar- 
teriovenosa oculta.” 

Testes de coagulação (TP, TPPA, TS e contagem de pla- 
quetas) serão realizados se houver tendência a hemorragias 
relatada na história ou em caso de administração prévia de 
anticoagulantes. Exames para anemia falciforme também de- 
vem ser efetuados. PPD deve ser feito quando houver suspei- 
ta de tuberculose. Cálcio e ácido úrico urinário de 24 horas 
podem detectar hipercalciúria ou hiperuricosúria em pacien- 
tes com hematúria inexplicável, particularmente em crianças. 
As causas mais comuns de hematúria microscópica persis- 
tente na infância são: glomerulopatias, hipercalciúria e sin- 
drome do quebra-nozes (nutcraker), na qual existe compres- 
são da veia renal esquerda pela aorta e artéria mesentérica 
proximal superior. 

Na hipercalciúria idiopática, embora frequente, história fa- 
miliar de litiase renal nao está necessariamente presente. 
Além da dosagem de cálcio urinário de 24 horas, pode ser rea- 
lizada em amostra isolada de urina a relação de Ca /Cr urinária 
que apresente os seguintes valores de normalidade de acordo 
com a faixa etária: 

e Oa6meses:< 0,8; 
e 6a12 meses: < 0,6; 
e maior de 2 anos: < 0,21 e calcio na urina de 24 horas (normal: 

<4mg/kg/24 h). 


Ao mesmo tempo, é indicada uma avaliação da excreção de 
ácido úrico, uma vez que sua hiperexcreção é o segundo dis- 
túrbio metabólico mais frequentemente associado a calculose 
renal [valor normal: < 815 mg/1,73 m?/24 h em crianças ou < 
0,53 mg/dL /RFG = ácido úrico urinário (mg/dL) x creatinina 
plasmática (mg/dL) /creatinina urinária (mg /dL)). 

Utilizando-se essa avaliação, 85% ou mais dos pacientes que 
apresentaram hematúria poderão ser corretamente diagnostica- 
dos. Nos 15% restantes com “hematuria idiopática”, o diagnósti- 
co pode se tornar evidente no seguimento, pelo aparecimento 
de novos sintomas ou sinais. O seguimento dos pacientes com 
hematúria (Figura 2) deve ser fortemente estimulado, uma vez 
que alguns poderão ser portadores de doenças tratáveis. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Compreender que o exame de urina | ou EAS (exame 
dos elementos anormais e sedimentoscopia da urina) 
pode fornecer informações importantes em relação as 
patologias renais, constituindo análise das propriedades 
físicas, químicas e da microscopia urinária. 

Conhecer os valores de normalidade e as principais 
alterações no EAS, bem como sua interpretação. 
Conhecer as condições de proteinúria que possam 


representar uma condição benigna ou uma doença 
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renal ou patologia sistêmica e avaliar os parâmetros de 
interpretação quantitativa e qualitativa da proteinúria. 
Conhecer as principais condições e etiologias 
associadas à hematuria e as principais ferramentas 
diagnósticas e de classificação. 


Nos casos de proteinuria e hematuria, estabelecer uma 


estratégia de investigação diagnóstica e laboratorial 
diferencial, assim como o encaminhamento ao 
nefrologista pediátrico. 


Hematúria confirmada 


História clínica dirigida para os antecedentes pessoais familiares 
Urina | com dismorfismo eritrocitário e urocultura 
Proteinuria de 24 horas ou relação proteina/creatinina na urina 
Ureia e creatinina 
Exame ultrassonográfico de rins e vias excretoras 


Sugestivo de hematúria glomerular se: 
Antecedentes familiares de DRC e/ou hematúria com ou sem surdez 
Dismorfismo eritrocitário positivo 
Proteinúria > 150 mg/dia 
Presença de cilindros hemáticos 


Considerar encaminhamento ao 
nefrologista pediátrico 
Audiometria 
Urina | de familiares 
Eletroforese de hemoglobina 


Considerar biópsia renal <— —————_____ 


Figura 2 Fluxograma de avaliação da hematuria. 


—> Normal ———————> 


Sugestivo de hematuria nao glomerular se: 
Historia familiar de litiase 
Queixa de dor abdominal, sintomas urinários 
Dismorfismo eritrocitario ausente 
Auséncia de proteinuria 
Litiase ao exame ultrassonografico 


| 


Considerar encaminhamento ao 
nefrologista e urologista pediátricos 
Excreção urinária de Ca, ácido úrico, 

citrato, magnésio, oxalato e sódio: 
repetir USG após 6 meses 


Dosagem de complemento 
Autoanticorpos 


Normal 


| 


Com manutenção da hematúria 
Repetir o dado laboratorial que era anormal 


4 4 


Com persistência da Sem persistência da 
anormalidade anormalidade 


| 


Investigar como hematuria 
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Definição 

Infecção urinária compreende a fixação e a multiplicação bac- 
teriana no trato urinário. A infecção pode ser localizada ou 
acometer todo o trato urinário. Chama-se de infecção urinária 
baixa quando o acometimento está localizado na bexiga, e de 
pielonefrite quando há fixação bacteriana no parênquima 
renal. 


Epidemiologia 

A infecção do trato urinário (ITU) é uma das doenças mais co- 
muns na pediatria. Tem sido descrita entre as doenças bacte- 
rianas como uma das de maior morbidade na infância, espe- 
cialmente para lactentes, ocorrendo nos primeiros 1 anos de 
vida pelo menos um episódio sintomático de ITU em 3% das 
meninas e em 1,1% dos meninos. 

Há uma maior incidência de ITU no 1º ano de vida, estima- 
da em cerca de 1,4%, especialmente para o sexo masculino. 
Após essa idade, ocorre queda brusca da incidência nos meni- 
nos, porém mantendo-se relativamente alta nas meninas até 
os 6 anos de idade. A taxa de recorrência é elevada, sendo que 
30% das meninas apresentam um novo episódio dentro do 1º 
ano após o episódio inicial, 50% delas apresentam recidiva em 
5 anos e algumas apresentam uma série de recidivas. Nos me- 
ninos, as recidivas variam em torno de 15 a 20%, sendo raras 
após o 1º ano de vida. 

Estudos mostram que, em serviço de urgência, lactentes 
com febre acima de 38,5°C de origem não determinada apre- 
sentam uma prevalência global de ITU de cerca de 3,5%. Al- 
guns fatores elevam esse percentual diagnóstico: dor a palpa- 
ção da região abdominal ou suprapúbica (13%), cor branca 
(10%), história prévia de ITU (9%), urina com mau cheiro 
(9%), meninos não circuncisados (8%), lactente toxemiado 
(6%), sexo feminino (4%) e febre acima de 39°C (4%). 


Quadro clínico 


A apresentação clínica da ITU varia de acordo com o grupo etá- 
rio e com a localização da infecção. Outros fatores influenciam 


as manifestações clínicas, como estado nutricional, presença 
de alterações anatômicas do trato urinário, número de infec- 
ções anteriores e o intervalo de tempo do último episódio in- 
feccioso. O quadro clínico pode variar de febre isolada ou alte- 
rações do hábito miccional até pielonefrite aguda, podendo 
culminar com quadro de urossepse (especialmente em 
lactentes). 

Em recém-nascidos, apresenta-se geralmente como um 
quadro séptico, com manifestações inespecíficas como insufi- 
ciente ganho de peso, anorexia, vômitos, dificuldade de suc- 
ção, irritabilidade, hipoatividade, convulsões, pele acinzenta- 
da e hipotermia. Pode apresentar-se com um quadro menos 
agudo, predominando a recusa alimentar, vômitos ocasionais, 
palidez cutânea e icterícia. Nesse grupo etário, há alta probabi- 
lidade de bacteriemia, sugerindo via hematogênica de disse- 
minação bacteriana, com alta frequência de mortalidade (cer- 
ca de 10%) em virtude da disseminação do processo 
infeccioso.! 

Nos lactentes, a febre é a principal manifestação, muitas 
vezes o único sinal de ITU. Pode ocorrer hiporexia, vômitos, 
dor abdominal e ganho ponderoestatural insatisfatório. Rara- 
mente há sinais ou sintomas ligados ao trato urinário, como 
polaciúria, gotejamento urinário, disúria, urina com odor féti- 
do, dor abdominal ou lombar. 

Nos pré-escolares e escolares, a febre é também um sinal 
frequente associado aos sinais e sintomas relacionados ao tra- 
to urinário. Os quadros com maior acometimento do estado 
geral, adinamia, calafrios, dor abdominal e nos flancos suge- 
rem pielonefrite aguda. Sintomas como enurese, urgência, po- 
laciúria, disúria, incontinência e/ou retenção urinária com 
urina fétida e turva podem corresponder a um quadro de cisti- 
te. A presença de disúria nem sempre corresponde a um qua- 
dro de ITU, podendo ser determinada por balanopostites e 
vulvovaginites. 

Nos adolescentes, a sintomatologia mais comum com- 
preende disúria, polaciúria e dor à micção, podendo ocorrer 
também urgência miccional, hematúria e febre. Em adolescen- 
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tes do sexo feminino e nas mulheres jovens, pode-se encontrar 
a chamada “síndrome de disúria-frequência”, com sensação de 
queimação ao urinar, desconforto suprapúbico e frequência 
urinária aumentada. Alguns desses casos são acompanhados 
de bacteriúria significativa. O início da atividade sexual nas 
adolescentes pode ser acompanhado de surtos de ITU. 


Diagnóstico 

Clínico 

O exame físico deve ser completo, incluindo o crescimento 
ponderoestatural e o desenvolvimento neuropsicomotor. A 
percussão lombar (punho-percussão) pode evidenciar forte 
reação dolorosa (Giordano positivo). A palpação abdominal 
das lojas renais pode demonstrar aumento do volume renal 
(hidronefrose). A persistência de bexiga palpável após a mic- 
ção sugere processo obstrutivo ou disfunção do trato urinário 
inferior. 

É importante a observação do jato urinário para avaliar a 
continuidade, o volume e a força de expulsão. Esse achado su- 
gere obstrução baixa: disfunção do trato urinário inferior em 
ambos os sexos ou válvula de uretra posterior nos meninos. O 
exame da genitália externa avalia a aparência e a localização 
do meato da uretra, o himen e a sinéquia de pequenos lábios 
nas meninas, e estreitamentos do prepúcio que dificultam ou 
impedem a exposição do meato uretral nos meninos. É impor- 
tante destacar que a presença de vulvovaginite ou de balano- 
postite pode alterar os exames de urina levando a um quadro 
laboratorial falso-positivo de ITU. A perda constante de urina, 
observada durante o exame físico, sugere ureter ectópico. 


Laboratorial 

A adequada coleta de urina é essencial para se evitar resulta- 
dos falso-positivos e deve ser feita após limpeza da genitália 
com água e sabão, sendo contraindicados os antissépticos. 

Nos pacientes com controle miccional, o jato médio é o modo 

ideal de coleta de urina para ambos os sexos. Naqueles sem 
controle miccional, a urina pode ser coletada de três maneiras: 

e saco coletor: deve haver os cuidados de higiene e perfeita 
adaptação do adesivo no contorno da genitália e com trocas a 
cada 30 minutos, até que amostra de urina seja obtida; 

e punção suprapúbica (PSP): método invasivo, embora seja 
uma prática segura especialmente quando guiada por ultras- 
sonografia. A PSP está indicada nos casos em que a coleta por 
via natural suscita dúvidas (diarreia aguda, dermatite peri- 
neal, vulvovaginites e balanopostites); 

e cateterismo vesical: método invasivo que pode provocar ITU 
no caso de falha técnica no procedimento, além de ser des- 
confortável para o paciente. Não deve ser usado de rotina 
para coleta de material que é eliminado espontaneamente, 
como a urina. 


Interpretação dos resultados 

Além da contagem de unidades formadoras de colônias (UFC) 
na cultura, é importante avaliar a presença de piócitos na uri- 
nálise e de bactérias na bacterioscopia pelo método de colora- 
ção de Gram em gota de urina não centrifugada. 


Outros achados são também importantes, como: baixa 
densidade urinária, podendo significar um distúrbio da con- 
centração urinária; pH alcalino, em decorrência de uma infec- 
ção pelo Proteus; albuminúria transitória, que pode ocorrer na 
fase febril do processo ou nos casos de pielonefrite; hematúria 
microscópica, que é frequente; e conversão do nitrato urinário 
em nitrito, denunciando a presença de bactérias Gram-negati- 
vas na urina. 


Piúria 

Considera-se piúria a presença de 5 ou mais piócitos por cam- 
po microscópico sob grande aumento (400X), ou mais de 
10.000 piócitos /mL. O valor preditivo de piúria varia entre 40 
e 80%. A piúria pode estar ausente em cerca de 23 a 50% dos 
pacientes com bacteriúria e ITU. A presença de cilindros pioci- 
tários sugere fortemente um processo pielonefrítico. Outras 
condições podem apresentar piúria ou leucocitúria sem signi- 
ficar ITU: desidratação grave, inflamação de estruturas conti- 
guas (como na apendicite), injúria química do trato urinário e 
glomerulonefrites. A tuberculose renal também apresenta fre- 
quentemente piúria, porém com cultura negativa nos meios 
tradicionais de cultivo. 


Bacteriúria 

A presença de uma ou mais bactérias (bastonetes Gram-nega- 
tivos) em gota de urina não centrifugada corada pelo Gram 
correlaciona-se fortemente com bacteriúria significativa de- 
monstrada pela urocultura. Sua sensibilidade é de 94%, e sua 
especificidade, 92%, com valor preditivo de 85% quando asso- 
ciado à piúria. É um exame de pronta e fácil realização e baixo 
custo. 


Identificação e contagem de bactérias pela 
urocultura 

O diagnóstico de ITU é confirmado pela bacteriúria significati- 
va, que é a presença na urina de um número igual ou superior 
a 100.000 UFC de uma única bactéria. Achado inferior a 
10.000 UFC é considerado negativo, e entre 10.000 e 100.000 
UFC, um exame duvidoso, devendo ser repetido. A identifica- 
ção de duas ou mais cepas de bactérias diferentes em uma 
mesma amostra sugere contaminação durante a coleta ou no 
processamento do exame. A cultura de urina é um procedi- 
mento facilmente sujeito à contaminação. O número de UFC/ 
mL considerado significativo é variável de acordo com o méto- 
do de coleta adotado. Na Tabela 1, podem ser observados os 
valores recomendados como diagnóstico de ITU. 

A sensibilidade do método da urocultura é superior a 95% 
na presença do mesmo microrganismo em 3 culturas de urina 
obtidas por jato médio. Quando há sintomas clínicos e piúria, 
as uroculturas repetidas com valores entre 50.000 e 100.000 
UFC/mL de um mesmo microrganismo são fortemente suges- 
tivas de ITU. Quadros clínicos associados a uroculturas com 
valores abaixo de 100.000 UFC/mL, as vezes, podem decorrer 
de hidratação excessiva, fluxo urinário aumentado ou antibio- 
ticoterapia empírica prévia. As principais falhas na interpreta- 
ção da urocultura podem ser observadas na Tabela 2. 


Tabela 1 Interpretação da urocultura no diagnóstico de 
infecção do trato urinário? 














Método de ITU 
coleta 
Aspiração Crescimento bacteriano em qualquer número 


(exceto 2a 3 x 10º UFC/mL de estafilococo 
coagulase-negativo) 


Entre 1.000 e 50.000 UFC/mL de um patógeno 
urinário único 


suprapúbica 









































Cateterização 
uretral 








Mais de 10º UFC/mL de um patógeno urinário 
único 


Jato médio 

















Mais de 10º UFC/mL de um patógeno urinário 
único 


Saco coletor 


Tabela 2 Causas mais frequentes de erros na realização 
e análise das uroculturas® 


Erro Causas 














Coleta inadequada, demora no processamento 
de urina, contaminação vaginal ou 
balanoprepucial 


Falso-positivo 

















pH urinário < 5, diluição urinária (densidade 

< 1003), contaminação com agentes 
bacteriostáticos usados na genitália, pacientes 
em uso de antimicrobianos, curto período de 
incubação urinária na bexiga, obstrução total 
do ureter que drena o rim afetado, bactérias 
de difícil crescimento (lactobacilos, difteroides, 
micoplasma) 


Falso-negativo 























A maioria dos episódios de ITU é causada por bacilos Gram- 
-negativos aeróbicos, conhecidos como enterobactérias: Es- 
cherichia, Klebsiella, Enterobacter, Gitrobacter, Proteus, Serra- 
tia e outros menos frequentes. A Escherichia coli é o germe 
mais frequentemente identificado, sendo o agente etiológico 
em cerca de 80 a 90% dos casos no primeiro surto de ITU. 

Bactérias da espécie Proteus são encontradas aproximada- 
mente em 30% dos meninos com cistite, e Staphylococcus sa- 
prophyticus, em uma proporção similar em adolescentes de 
ambos os sexos. Em pacientes com obstrução do trato uriná- 
rio, bexiga neurogênica e litiase renal, as bactérias mais comu- 
mente envolvidas são: Proteus, Pseudomonas, Enterococus, 
Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis e, com me- 
nor frequência, a Escherichia coli. 

Outros exames laboratoriais, como hemograma e PCR, po- 
dem estar normais ou com alterações indicativas de uma in- 
fecção bacteriana aguda, principalmente em crianças de idade 
mais baixa. A presença de leucocitose e PCR elevada sugere 
pielonefrite aguda. 


Bacteriúria assintomática 
Uma situação peculiar é a presença de bacteriúria significativa 
em crianças sem nenhuma sintomatologia relacionada à in- 
fecção urinária. O seu achado é ocasional ou em controles de 
crianças com história de ITU prévia. Estudos em escolares de- 
monstram uma prevalência maior desse achado em meninas, 
1a 2%, contra 0,03% em meninos. 

A bacteriúria assintomática é caracterizada por três urocul- 
turas consecutivas com bacteriúria significativa em um perio- 
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do de 3 dias a 2 semanas, podendo ser transitória ou persisten- 
te. Em meninas com bacteriúria assintomática transitória, 
95% apresentam normalização dos exames em 12 meses, sem 
qualquer tratamento. Geralmente, a bacteriúria desaparece 
em dias ou semanas e dificilmente recidiva. 

Ja a bacteriúria assintomatica persistente tende a perma- 
necer por anos seguidos. É comumente encontrada em crian- 
ças portadoras de meningomielocele, bexiga neurogênica e 
que necessitem de cateterismo vesical de repetição. As crian- 
cas com bacteriúria assintomáticas não devem ser tratadas, 
pois podem desenvolver ITU sintomática e, muitas vezes, 
com germes de virulência maior. 


Tratamento 

Abordagem da criança com ITU confirmada 

A abordagem dos quadros de ITU envolve simultaneamente 
dois aspectos: a erradicação do agente infeccioso (seguida da 
quimioprofilaxia) e o estudo morfofuncional do trato urinário, 
pois o correto diagnóstico e o pronto início do tratamento são 
cruciais na prevenção do dano renal. Visando a prevenir a 
doença renal progressiva, procuram-se identificar alterações 
anatômicas e /ou funcionais do trato urinário e fatores predis- 
ponentes de lesão do parênquima. 

O pediatra deve reconhecer os pacientes de alto risco de le- 
são renal, aliviar os sintomas, erradicar o agente infeccioso, 
prevenir recorrências e identificar anomalias funcionais e ana- 
tômicas do trato urinário. 


Alívio dos sintomas 

A dor e a febre são tratadas com analgésicos e antitérmicos em 
doses usuais. Caso haja disúria intensa, pode-se empregar an- 
tiespasmódico. Quanto mais nova for a criança, maior deve ser 
a preocupação em se detectar precocemente os sinais ou sin- 
tomas de choque séptico ou hipovolêmico, secundários a dis- 
seminação do processo infeccioso. Podem-se observar mani- 
festações sistêmicas, como vômitos associados com distúrbios 
hidreletrolíticos ou acidobásicos. A reidratação deve ser pron- 
tamente instituída, por via oral ou, se necessário, parenteral. 


Tratamento erradicador 

A antibioticoterapia deve ser iniciada imediatamente após a 
coleta da urina, pois a demora para começar o tratamento é fa- 
tor de risco para o aparecimento de lesão renal. A decisão por 
internação para utilização da via endovenosa ou tratamento 
ambulatorial depende da idade da criança e da gravidade da 
infecção. 

Crianças maiores de 3 meses de vida, sem sinais de toxe- 
mia, com estado geral preservado, hidratadas e capazes de in- 
gestão oral podem receber tratamento ambulatorial. Naquelas 
com febre alta, toxemiadas, desidratadas e com vômitos per- 
sistentes, o tratamento inicial deve ser com a criança hospita- 
lizada. Independentemente da sintomatologia, os recém-nas- 
cidos e os lactentes jovens são considerados portadores de 
ITU complicada ou potencialmente grave. 

A escolha do antibiótico deve se basear na prevalência co- 
nhecida dos agentes bacterianos. A bactéria que mais frequen- 
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temente causa infecção urinária é a E. coli, seguida das outras 
enterobactérias. Deve ser escolhido antibiótico de espectro 
adequado, não nefrotóxico, de boa eliminação renal e admi- 
nistrado por via oral. As cefalosporinas de 1º geração, a asso- 
ciação sulfametoxazol + trimetoprim e a nitrofurantoina são 
medicamentos que geralmente preenchem esses requisitos. 

É importante considerar a baixa tolerância da nitrofuran- 
toina nas doses para tratamento erradicador, bem como a que- 
da da eficácia da associação sulfametoxazol + trimetoprim nos 
últimos anos, no Brasil, para o tratamento erradicador. A me- 
lhora do estado geral e o desaparecimento da febre em 48 a 72 
horas são indicativos de uma boa resposta ao tratamento ins- 
tituído. Caso não haja resposta clínica nesse período, deve-se 
avaliar a urocultura para modificação terapêutica. O tempo 
médio de duração do tratamento deve ser de 10 dias, admitin- 
do-se variação entre 7 e 14 dias (Tabela 3). 

Para as crianças com grave acometimento do estado geral, 
lactentes, com vômitos, desidratados e com distúrbios meta- 
bólicos, é necessário iniciar o tratamento parenteral até as 
condições clínicas possibilitarem a troca para a medicação 
oral. Nesse caso, as opções são as cefalosporinas de 3º geração 
(ceftriaxona ou ceftazidima) ou os aminoglicosideos (genta- 
micina ou amicacina), cujas doses podem ser observadas na 
Tabela 4. 

Os raros casos de infecções por Pseudomonas sp predomi- 
nam entre os pacientes portadores de alterações graves do tra- 
to urinário ou naqueles em uso de cateterismo vesical limpo. 
Quando necessário, o tratamento com quinolonas geralmente 
é eficaz. Outra opção é a utilização de cefalosporinas combina- 
das inicialmente com um aminoglicosídeo. A Pseudomonas sp 
pode surgir em culturas urinárias sem significar ITU. Em geral, 
as infecções urinárias pela Pseudomonas mostram sinais de 
gravidade, indicando acometimento sistêmico, e não só do 
trato urinário. 

Os recém-nascidos devem ser abordados de maneira espe- 
cífica. O uso dos antimicrobianos em recém-nascidos segue 
orientação diferente daquela dos outros grupos etários. Deve- 


Tabela 3 Opções de antibióticos por via oral para 
tratamento da ITU 









































Droga Dose (mg/kg/dia) Doses/dia 
Sulfametoxazol + trimetoprim 40+8 2. 
Cefadroxil 30 a 50 2 
Cefalexina 50 a 100 4 
Ácido nalidíxico 60 4 
Amoxicilina + clavulanato 40 2 





Tabela 4 Opções de antibióticos por via parenteral para 
tratamento da ITU 














Droga Dose (mg/kg/dia) Via Doses/dia 
Ceftriaxona 50 a 100 Ev oulM la2 | 
Gentamicina 7,5 EVoulM 3 

| EVoulM 1a2 


Amicacina 15 


-se iniciar o tratamento empírico recomendado para sepse pre- 

coce, com a associação de penicilina ou ampicilina com ami- 
noglicosídeo. Naqueles em que as bactérias isoladas forem 
Staphylococcus ou Enterococcus, usar vancomicina associada 
a aminoglicosideo. As cefalosporinas de 3? geração serão usa- 
das conforme a identificação do germe e sua sensibilidade. 


Tratamento profilático 

Depois de completado o tratamento e no decorrer da investi- 
gação de possíveis alterações do trato urinário, a criança deve 
ser mantida em profilaxia com baixas doses de antibiótico ou 
quimioterápico, iniciada imediatamente após o término do 
tratamento erradicador. A finalidade é prevenir recidivas de 
ITU, eliminando-se um dos principais fatores associados a gê- 
nese das lesões adquiridas do parênquima renal. 

A profilaxia está indicada nas seguintes situações: 

e durante a investigação do trato urinário após o primeiro epi- 
sódio de ITU; 

e quando ha diagnóstico de anomalias obstrutivas do trato uri- 
nário até a realização da correção cirúrgica; 

e na presença de refluxo vesicoureteral (RVU) de graus Il a V; 

e nas crianças que apresentem recidivas frequentes da ITU, 
mesmo com estudo morfofuncional do trato urinário dentro 
da normalidade; nesses casos, deve ser utilizada por período 
de 6 a 12 meses, podendo, quando necessário prolongar-se o 
tempo de uso. 


Os estudos que avaliam os efeitos colaterais desse uso por lon- 
go tempo têm mostrado que existe uma boa segurança com as 
drogas relacionadas na Tabela 5. Dentre os fármacos, o de me- 
lhor eficácia e maior segurança é a nitrofurantoina, apesar da 
possibilidade de intolerância gástrica, principalmente no iní- 
cio do tratamento. Outra droga usada é a associação sulfame- 
toxazol + trimetoprim. As cefalosporinas de 1º geração são 
usadas no período de recém-nascido até 60 dias de vida, quan- 
do deverão ser substituídas pela nitrofurantoina ou por sulfa- 
metoxazol + trimetoprim (Tabela 5). Nos últimos anos, vários 
pesquisadores têm demonstrado que a profilaxia pode não 
prevenir a recidiva de ITU nem o surgimento de novas lesões 
cicatriciais do parênquima. Essas observações mudaram a 
conduta vigente, sendo que atualmente a quimioprofilaxia 
não é empregada nos casos de RVU de graus leves. 


Avaliação morfofuncional do trato urinário 

A principal condição de defesa do trato urinário contra inva- 
são, fixação e multiplicação bacteriana é o livre fluxo da urina, 
desde o parênquima renal até a micção. A investigação por 


Tabela 5 Opções de drogas para quimioprofilaxia da ITU 


















































Droga Dose (mg/kg/dia) Posologia 
Nitrofurantoina 1a2 Dose única diária 
Sulfametoxazol/ 1a2 mg de Dose única diária 
trimetoprim trimetoprim 

Cefalosporina de 1/4 dose de Dose única diária 
1º geração tratamento 








imagens do trato urinário está indicada após o 1º episódio bem 
documentado de infecção urinária, em qualquer idade e para 
ambos os sexos, e justifica-se pela frequente associação de 
ITU a anomalias do trato urinário, principalmente o RVU e os 
processos obstrutivos. 

Os principais objetivos da avaliação morfofuncional do tra- 
to urinário são: detectar condições predisponentes da infec- 
cao e das recidivas, avaliar a presença de lesão renal e estabe- 
lecer conduta que possa prevenir o surgimento da lesão renal 
ou o seu agravamento, visando ao melhor prognóstico para o 
paciente. Utilizam-se os exames ultrassonográficos, radiológi- 
cos, cintilográficos, urodinâmicos e urológicos. Não há um 
método único que permita a avaliação do trato urinário de for- 
ma completa, devendo-se, portanto, conjugá-los. 


Ultrassonografia (US) 

É um método seguro, não invasivo, sem efeitos colaterais, de 
baixo custo, com capacidade de rastreamento do trato uriná- 
rio superior e inferior e pode ser realizado na fase aguda do 
processo. Permite também a avaliação da dinâmica das vias 
de drenagem e da micção, entretanto, é um exame observa- 
dor-dependente: sua qualidade está intrinsecamente associa- 
da a experiência e ao zelo do examinador. 

É o exame de escolha para o início da investigação. Inclui 
avaliação do volume e tamanho renal, espessura e caracteristi- 
cas do parênquima renal, diâmetro anteroposterior (AP) da 
pelve, diferenciação corticomedular, etc., e também a espes- 
sura da parede vesical, resíduo pré e pós-miccional, morfolo- 
gia dos ureteres. A US também demonstra o crescimento do 
parênquima renal, as anomalias de posição e localização re- 
nais, a presença de hidronefrose, cálculos e abscesso renal. 
Para a US ser completa, pode-se incluir a investigação funcio- 
nal da bexiga e a dinâmica da micção, com estudo das reper- 
cussões na fase de enchimento e esvaziamento vesical. Essa 
técnica permite demonstrar sinais sugestivos de obstrução, de 
anomalias congênitas dos rins e do trato urinário, de disfun- 
ções vesicais, porém tem baixa sensibilidade na detecção do 
RVU. Possibilita determinar a capacidade vesical, a presença 
de contrações do detrusor e de perdas urinárias associadas, 
além de quantificar o resíduo pós-miccional. É útil para o 
acompanhamento das crianças com bexiga neurogênica ou 
instabilidade vesical por causas diversas. 

A US realizada durante a gravidez identifica, com muita 
precisão, a hidronefrose fetal propiciando condições de se 
atuar no período pré-natal ou no pós-natal imediato, minimi- 
zando significativamente a morbimortalidade (ver Capitulo 11 

— Hidronefrose Fetal). 


Exames radiologicos 

Uretrocistografia miccional (UCM) 

Exame importante na abordagem da criança com ITU. É o mé- 
todo que melhor define a morfologia do trato urinário inferior, 
com avaliação da uretra, da bexiga e dos ureteres (quando há 
RVU). Permite identificar anomalias na forma e na espessura 
da parede vesical (divertículos, ureteroceles) e da uretra (este- 
noses ou válvula de uretra posterior - VUP), além da presença 
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de RVU, identificando-se o grau do acometimento e se é pri- 
mário ou secundário. É método invasivo que requer preparo 
emocional da criança de maior idade, para que ela colabore de 
forma efetiva durante o exame. 

A UCM deve ser realizada somente após o término do trata- 
mento erradicador, para se evitar disseminação da infecção, e 
com a criança em uso de antibioticoprofilaxia para reduzir os 
riscos de ITU iatrogénica. 


Urografia excretora (UE) 

Tem indicação restrita a situações especiais como algumas 
malformações complexas com possibilidade de abordagem ci- 
rúrgica. Apresenta riscos com o uso de contraste iodado, carga 
elevada de radiação e requer preparo do paciente para sua rea- 
lização. Deve ser evitada na doença renal crônica, nos pacien- 
tes com alergia aos contrastes iodados e nos recém-nascidos e 
lactentes muito jovens. 


Ressonância magnética e angiorressonância 
dos vasos renais 

Exames de grande acurácia para identificação da anatomia do 
trato urinário e estudo dos vasos renais, principalmente na 
identificação de vasos anômalos que fazem compressão urete- 
ral. Têm como inconveniente a sedação naquelas crianças que 
não colaboram (maioria), não estar disponível na maioria das 
cidades brasileiras e ter custo elevado. 


Exames de medicina nuclear 

Em geral, apresentam irradiação menor que os exames radio- 
lógicos, são muito precisos na determinação de lesões do pa- 
rênquima renal e na avaliação da função renal individualizada. 
Sao de valor na avaliação das obstruções ureterais como nas 
estenoses da junção ureteropélvica (JUP). 

A cintilografia renal estática emprega o ácido dimercaptos- 
succinico (DMSA) ligado ao “”"Tc. Permite a avaliação morfo- 
lógica e funcional quantitativa (captação relativa ou absoluta), 
por meio da detecção da radiação por aparelhos de gama-ca- 
mara. É um método sensível no diagnóstico precoce das le- 
sões corticais agudas, retratando as alterações vasculares e tu- 
bulares decorrentes do processo infeccioso local. 

A cintilografia renal dinâmica emprega o ácido dietileno- 
triaminopentacético (DTPA) ligado ao °™Tc, que sofre filtra- 
ção e excreção renal, permitindo a aquisição de imagens se- 
quenciais, desde a sua captação pelos rins até sua eliminação 
para a bexiga. Permite avaliar se o sistema excretor urinário 
está pérvio, diferenciando os processos obstrutivos funcionais 
dos anatômicos. Está, portanto, indicada nos casos de ITU as- 
sociada a hidronefrose e nao está indicada na presença de 
RVU. 

A cistografia radioisotópica direta é empregada para a ava- 
liação da presença do RVU. A dose de radiação equivalente 
para o ser humano (cerca de 0,15 mSv) é bem mais baixa que a 
da UCM (2 mSv), entretanto, não fornece dados anatômicos 
da bexiga, da uretra e da coluna lombossacral e não permite a 
avaliação dos graus do RVU. É útil no acompanhamento da 
evolução do RVU quando necessário ou quando os pacientes 
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apresentam alergia ao composto iodado. Também está indica- 
da quando existe forte suspeita de RVU e a UCM não o eviden- 
ciou, o que pode ocorrer em até 20% dos casos. 


Estudo urodinâmico 

Consiste na avaliação urológica da função vesical para estudar 
a capacidade, a pressão vesical, a atividade do detrusor e da 
musculatura do assoalho pélvico durante o enchimento e o 
ato miccional. Permite o diagnóstico acurado das disfunções 
vesicais. Está indicado nos casos de ITU associada a bexiga 
neurogênica e em alguns casos de distúrbios miccionais. Es- 
ses dados são obtidos com a sondagem vesical e uso de eletro- 
dos no abdome e no períneo. É também exame de indicação 
excepcional, ja que é invasivo e testa uma situação não fisio- 
lógica, pois usa cateteres vesicais. A US da dinâmica miccio- 
nal do trato urinário pode suprir grande parte das suas infor- 
mações. 


Diretrizes para investigação 

A propedêutica dos pacientes portadores de ITU deve ser par- 
ticularizada para cada caso. Os dados da anamnese e do exa- 
me físico são importantes para a decisão quanto a sua necessi- 
dade, evitando-se exames invasivos desnecessários. Não há 
consenso na literatura quanto à sequência de exames de ima- 
gens na investigação do trato urinário na ITU. 

A Unidade de Nefrologia Pediátrica (UNP) do Hospital das 
Clínicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG) 
adota, após o primeiro episódio de ITU bem documentada, a 
diretriz para crianças de quaisquer sexo e idade, conforme 
mostrada na Figura 1. As crianças são estratificadas de acordo 
com a idade, tendo como ponto de corte 2 anos, pois há maior 
chance de se detectar as anomalias do trato urinario em lac- 
tentes. Nas crianças menores de 2 anos de idade, realizam-se 
US do trato urinário e UCM. Na presença de alterações, proce- 
de-se a complementação da propedêutica com exames cintilo- 


gráficos (cintilografia estática e/ou dinâmica), cuja indicação 
dependerá da anomalia detectada. 

Nos casos de RVU, deve ser avaliada a presença de dano 
renal pela cintilografia estática. Nos achados de hidronefrose 
e/ou na suspeita de obstruções do trato urinário, a cintilogra- 
fia dinâmica auxilia na diferenciação entre obstrução funcio- 
nal ou anatômica. Nas crianças maiores de 2 anos de idade, 
em ambos os sexos, realiza-se inicialmente US do trato uriná- 
rio. Quando a US estiver alterada, adicionam-se, na propedêu- 
tica, a UCM e os exames cintilográficos, conforme descrito. 

Nos casos de ITU recidivante ainda sem investigação de 
imagens, deve-se realizar US, UCM e cintilografia renal estáti- 
ca, caso ainda não tenham sido realizados. A UE, a ressonan- 
cia magnética (RM), a urodinâmica e as endoscopias urológi- 
cas ficam reservadas para casos especiais. 

Nos últimos anos, foram apresentadas várias novas propos- 
tas de investigação da criança com ITU. Apesar das controvér- 
sias, algumas evidências são claras e há uma tendência em re- 
duzir quantitativamente a propedêutica de imagens para esses 
pacientes. Há a necessidade de identificar o grupo de crianças 
de alto risco para a presença de ITU associada a anomalias con- 
génitas dos rins e do trato urinário. Esse grupo deverá se sub- 
meter a propedêutica de imagens mais extensiva e invasiva. 

É importante que a abordagem dessas crianças e adoles- 
centes seja centrada na avaliação clínica periódica, objetivan- 
do-se o seu desenvolvimento global adequado e a prevenção 
das recidivas de ITU. 


Refluxo vesicoureteral 

O RVU primário, alteração mediada por expressão genética, é 
causado por uma anormalidade estrutural da junção uretero- 
vesical (curto segmento submucoso do ureter), permitindo as- 
censão da urina da bexiga até os ureteres e os rins. Classifica- 
-se o RVU em 5 graus: leve (1 e II), moderado (III) e grave (IV e 
V). Estima-se a incidência do RVU em 1% da população pediá- 
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Figura 1 Algoritmo para avaliação do trato urinário após episódio de infecção urinária. 
US: ultrassonografia; UCM: uretrocistografia miccional; UE: urografia excretora; DMSA: cintilografia estática; DTPA: cintilografia dinâmica; RVU: refluxo 


vesicoureteral. 
* Ver texto para maiores detalhes. 


trica e em 30 a 40% das crianças com infecção urinária. Apre- 

senta resolução espontânea na maioria dos casos, justifican- 

do-se a maior incidência na infância em relação aos adultos. A 

associação entre ITU e RVU, o diagnóstico na investigação de 

hidronefrose fetal e a avaliação de famílias afetadas aumenta- 
ram o diagnóstico precoce em lactentes. 

Os pacientes com RVU podem ser classificados em três gru- 
pos (baixo, médio e alto risco) quanto às chances de pior evo- 
lução (Figura 2), ou seja, o surgimento de cicatrizes renais, 
persistência do refluxo, surgimento de hipertensão arterial ou 
evolução para perda progressiva da função renal. 

1. Baixo risco: graus de refluxo I e II uni ou bilateral, sem cicatri- 
zes e sem sindrome de disfunção de eliminação. 

2. Médio risco: grau II uni ou bilateral, grau IV unilateral e pre- 
sença de lesão definitiva, sintomatologia de disfunção das eli- 
minações leve. 

3. Alto risco: graus IV bilateral e V uni ou bilateral, lesão renal 
moderada ou grave, rim único, sindrome de disfunção das eli- 
minações. Também os lactentes, pois, nessa época, é maior o 
risco de pielonefrites com lesões do parênquima que evoluem 
com cicatrização. 


O RVU primário apresenta tendência para involução. A asso- 
ciação RVU, infecção urinária e lesões do parênquima renal, 
com possibilidade de evolução para hipertensão e perda da 
função renal, induziram a terapêutica de correção cirúrgica. 
Paralelamente, a evolução natural do refluxo para resolução 
espontânea propiciou a proposta terapêutica de tratamento 
conservador (uso de profilaxia com antibióticos ou quimiote- 
rápicos por longo prazo). 

Não existem estudos mostrando a superioridade de um tra- 
tamento em relação ao outro. A tendência atual é de reservar a 
profilaxia para as crianças que apresentem RVU de graus 
maiores; nas demais, a vigilância quanto a episódios de ITU 
deve ser enfatizada para prevenção de deterioração da função 
renal. Em 2014, o ensaio clínico RIVUR mostrou que a profila- 
xia com a sulfametoxazol + trimetoprim reduziu em 50% o ris- 
co de recorrências de ITU. 

Não há indicação de tratamento cirúrgico do RVU, exceto 
em algumas situações especiais, como refluxos que funcio- 
nem como obstrução ao fluxo urinário e refluxos associados a 


Baixo risco 


Grau I/II uni ou bilateral 
Sem lesão renal 
Sem disfunção de eliminações 


Grau Ill uni ou bilateral 
Grau IV unilateral 
Lesão localizada 

Disfunção ausente/leve 
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defeitos anatômicos da bexiga que necessitem de correção ci- 
rúrgica. É contraindicada a correção cirúrgica em presença de 
bexigas disfuncionais. 

Existem, atualmente, técnicas para correção do refluxo por 
via endoscópica, utilizando-se injeções subureterais de subs- 
tâncias biologicamente inertes, que reduzem significativa- 
mente o risco cirúrgico e o tempo de permanência hospitalar. 
Nao ha estudos de acompanhamento que justifiquem essa in- 
tervenção como rotineira. 

As crianças com RVU devem ser acompanhadas até a idade 
adulta, especialmente aquelas com nefropatia do refluxo. O 
pediatra pode interferir na evolução do refluxo, identificando 
e tratando a disfunção miccional, situação que retarda a invo- 
lução e, as vezes, agrava as lesões no trato urinário superior. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Fazer o diagnóstico de ITU. 

e Reconhecer as diferentes apresentações da ITU nas 
diversas faixas etárias. 

e Fazer a abordagem inicial da criança com diagnóstico 
de ITU. 

e Conhecer as diferentes possibilidades de avaliação 

morfofuncional do trato urinário. 

e Conhecer as diretrizes de abordagem investigativa pós- 
“ITU. 

e Saber a importância do RVU na ITU. 


Referências bibliográficas 

1. Wheeler DM, Vimalachandra D, Hodson EM, Roy LP, Smith GH, Craig 
JC. Interventions for primary vesicoureteric reflux. Cochrane Database 
Syst Rev. 2004;(3):CD001532. 

2. Hellerstein S. Urinary tract infections. Old and new concepts. Pediatr Clin 
North Am 1995; 42:1433-57. 

3. Adelman RD. Urinary tract infections in children. In: Brenner BM, Stein JH. 
Pediatric nephrology. New York: Churchill Livingstone, 1984. p.155-90. 


Bibliografia 

1. Brandstrom P, Esbjorner E, Herthelius M, Swerkersson S, Jodal U, 
Hansson S. The Swedish reflux trial in children: III. Urinary tract infec- 
tion pattern. J Urol 2010; 184:286-91. 


Médio risco 


Alto risco 


Grau IV bilateral 
Grau V uni ou bilateral 
Lesão renal moderada/grave 
Rim unico 
Disfunção de eliminações 


Figura 2 Classificação dos pacientes com refluxo vesicoureteral quanto ao risco de pior evolução. 
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SÍNDROME HEMOLÍTICO- 
-UREMICA EM CRIANÇAS 
E ADOLESCENTES 


Káthia Liliane da Cunha Ribeiro Zuntini 


Introdução e definição 

A sindrome hemolítico-urêmica (SHU) é uma microangiopa- 
tia trombótica (MAT) definida pela ocorrência simultânea de 
anemia hemolítica microangiopática, trombocitopenia e insu- 
ficiência renal aguda. A causa mais comum de SHU na infan- 
cia é a infecção por Escherichia coli produtora de toxina Shiga 
(STEC), sendo esta uma das causas mais importantes de insu- 
ficiência renal aguda (IRA) em crianças menores de 3 anos. 

MAT é uma definição patológica que descreve a formação 
de trombos que obstruem a microcirculação. Os achados pato- 
lógicos incluem espessamento da parede dos vasos, com ede- 
ma da célula endotelial e destacamento da membrana basal, 
acúmulo de debris no espaço subendotelial, aumento da ex- 
pressão do fator de Von Willebrand (FVW), aglutinação de pla- 
quetas e formação de microtrombos, oclusão parcial ou com- 
pleta da luz dos vasos na microcirculação e, 
consequentemente, fragmentação de hemácias por cisalha- 
mento. MAT manifesta-se clinicamente com trombocitopenia 
por consumo, anemia hemolítica não autoimune microangio- 
pática e manifestações determinadas pela isquemia em dife- 
rentes órgãos, principalmente, rins e cérebro, mas também 
trato gastrointestinal, pancreas, fígado, coração e outros, em 
decorrência dos trombos na microcirculação. 

A SHU está incluída no diagnóstico diferencial das MAT e, 
de uma forma geral, as causas de MAT podem ser divididas 
em duas: SHU e púrpura trombocitopênica trombótica (PTT). 
Ambas apresentam quadro decorrente de lesão e ativação en- 
dotelial, entretanto, por meio de mecanismos diferentes. 

Na SHU, o quadro de MAT ocorre pela hiperativacao des- 
regulada da via alternativa do complemento, enquanto na 
PTT, é desencadeada pela deficiência grave da atividade de 
uma metaloprotease responsável pela clivagem de multime- 
ros do FVW, a ADAMTS13 (A Disintegrin And Metalloprotea- 
se with ThromboSpondin type 1 repeats). Sabe-se que o com- 
prometimento renal é mais característico da SHU, enquanto 
plaquetopenia mais severa e acometimento neurológico são 
característicos da PTT. Sabe-se também que SHU é uma 


doença mais prevalente na infância, enquanto a PTT é pre- 
valente no adulto; entretanto, têm-se relatado, mais recente- 
mente, que comprometimento neurológico, inclusive severo, 
pode ocorrer na SHU, que a insuficiência renal ocorre na PTT 
e que SHU é diagnosticada em um número considerável de 
adultos e a PTT em crianças. Dessa forma, há grande seme- 
lhança clínica e laboratorial, e o diagnóstico diferencial entre 
SHU e PTT pode ser difícil e demorado, no entanto, é de 
suma importância, uma vez que requerem tratamentos dife- 
rentes. Esse diagnóstico diferencial pode ser feito pela dosa- 
gem da atividade da ADAMTS]3, a qual esta muito reduzida 
na PTT (< 5% do normal). Infelizmente, não é um exame de 
fácil disponibilidade. 


Classificação 
Tradicionalmente, SHU tem sido classificada em SHU com diar- 
reia e SHU sem diarreia. A SHU com diarreia também é denomi- 
nada SHU típica, que é predominantemente causada por infec- 
ções por STEC e, menos frequentemente, por infecções por 
Shiguella dysenteriae tipo 1. Outras causas de SHU, diferentes 
dessas citadas, são denominadas SHU atípica (SHUa) ou SHU 
sem diarreia, embora alguns pacientes com SHU não causada 
por STEC possam também apresentar diarreia. A classificação 
da SHU de acordo com a etiologia tem se modificado conforme 
o avanço das pesquisas na elucidação de outras causas da SHU 
não associada à STEC, principalmente as de causas genéticas 
associadas ou não a resposta desregulada do complemento. 
Causas primárias (associadas a resposta desregulada do 
complemento): 
e mutações nos genes dos fatores do complemento (fator H, I, 
B,C 3 e CD46); 
e anticorpos do fator H do complemento. 


Causas secundárias: 
e infecção: STEC, Shiguella dysenteriae tipo 1l, Streptococcus 
pneumoniae, vírus da imunodeficiência humana adquirida; 
e erro inato do metabolismo da cobalamina C (vitamina B12); 
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e drogas, principalmente nos pacientes com cancer ou transplan- 
tados de órgãos sólidos (cisplatina, tacrolimo, ciclosporina); 

e ocorrência rara nas gestantes ou nos portadores de doença 
autoimune (p.ex., lúpus eritematoso sistêmico, sindrome do 
anticorpo antifosfolipide). 


Recentemente, têm-se demonstrado limitações nesse esque- 
ma de classificação, diante de descobertas de outras causas 
genéticas, como as mutações no gene DGKE, que codifica a 
proteina diacilglicerolquinase. 


SHU por Escherichia coli produtora de toxina 
Shiga (STEC-SHU) 

Epidemiologia 

STEC-SHU é responsável por mais de 90% dos casos de SHU 
na infância, acometendo principalmente crianças de 2 a 5 
anos de idade. A incidência anual da doença mundial varia de 
3 a 6,1 casos /100.000 crianças menores de 5 anos de idade. 
Os casos são mais frequentes nos meses de verão, nas zonas 
rurais que urbanas, e geralmente são esporádicos, podendo 
ocorrer surtos decorrentes da ingestão de alimento ou água 
contaminada. 

Diferentes cepas de Escherichia coli têm sido associadas a 
casos de SHU, esporádicos ou epidêmicos. A grande maioria 
dos casos em crianças se deve a Escherichia coli 0157: H7; en- 
tretanto, outros sorotipos dessa bactéria podem ser responsá- 
veis: 026, 045, OM1, 0121, 0103, 0145. Em maio de 2011, uma 
cepa ainda desconhecida, a Escherichia coli 0104: H4, foi a 
causa de grande surto de STEC-SHU na Alemanha, acometen- 
do 3.816 pessoas; 20% delas eram crianças, a maioria tinha 
mais de 10 anos de idade. 

Embora encontrada em outros animais, o gado sadio é o 
principal vetor da STEC. A bactéria está presente no intestino 
e nas fezes do animal. A infecção humana ocorre após a inges- 
tão de carne mal cozida, leite não pasteurizado e produtos de- 
rivados, água, frutas ou vegetais contaminados. Contamina- 
ção secundária de humano para humano também ocorre. 


Patogênese 

A patogênese não é inteiramente conhecida. A doença gas- 
trointestinal em pacientes com E. coli produtora de toxina 
Shiga (Stx) varia de uma diarreia aquosa a uma forma grave de 
colite hemorrágica. A inflamação na lâmina própria colônica 
leva a perda transitória da função de barreira, com migração 
transepitelial de polimorfonucleares (PMN) da membrana ba- 
solateral para o sítio apical das células epiteliais intestinais e o 
aumento da translocação de ambas Stxl e Stx2 na direção 
oposta, para dentro da circulação; a endotoxemia promove a 
resposta de citocinas sistêmicas e gera resposta inflamatória 
sistêmica acentuada. In vitro e in vivo, há indícios de que a Stx 
se liga ao PMN, que é o gatilho para a sua ativação, e promove 
a sua aderência ao endotélio. Te Loo et al. mostraram que a Stx 
se liga aos PMN e possibilita que essas células sejam carrega- 
doras diretas da toxina do intestino para os órgãos-alvo. A Stx 
circula no corpo, mas preferencialmente localiza-se no rim, 
como resultado da alta concentração de seu receptor, a globo- 


triaosilceramida (Gb3), no endotélio glomerular; liga-se a esse 
receptor, ocorrendo endocitose mediada por receptor, e apop- 
tose das células endoteliais. Isso libera níveis significativos de 
multimeros do FVW na circulação, resultando em trombos de 
plaquetas dentro da microcirculação. Embora os mecanismos 
subsequentes sejam bem menos conhecidos, esta claro que o 
estado trombótico induzido pela Stx na SHU envolve mais que 
efeito tóxico direto. 

Tem-se demonstrado que o mecanismo pelo qual esses 
agentes infecciosos e as suas toxinas podem causar SHU é re- 
lacionado com via alternativa do complemento. Em 1980, fo- 
ram detectados fragmentos da quebra de C3 e do fator B, en- 
volvidos com a ativação da via alternativa do sistema do 
complemento em pacientes com SHU por STEC. Posterior- 
mente, foi demonstrado C3 sérico diminuído e depósito de C3 
no rim desses pacientes. Mais recentemente, Thurman et al. 
encontraram fragmentos de fator B e de complexo de ataque a 
membrana (MAC), C5b-9, no soro de 17 pacientes com SHU 
por STEC na admissão, sendo que houve normalização após 
28 dias, mostrando que a ativação da via do complemento é 
precoce na doença. As evidências indicam que a Stx se liga e, 
assim, inibe o fator H, regulador do complemento, o qual tor- 
na as células vulneráveis a formação do MAG (C5b-9), resul- 
tando em lise celular endotelial. Assim, toxinas podem, po- 
tencialmente, ativar a via alternativa do complemento ou 
impedir seu controle, desencadeando SHU. 


Manifestações clínicas e laboratoriais 

Crianças com STEC-SHU apresentam pródromo característico 
de dor abdominal, vômitos e diarreia, que geralmente é descri- 
ta com muco e sangue; esse quadro precede o desenvolvimen- 
to da SHU em cerca de 5 a 10 dias. O quadro de diarreia e gas- 
trointestinal associado podem ser mais graves e mimetizar 
abdome agudo, colite ulcerativa, intussuscepção intestinal e 
apendicite. Entre 6 e 9% das infecções por STEC são complica- 
das por SHU. Caracteristicamente, SHU tem início com apare- 
cimento súbito da tríade anemia hemolítica microangiopatica, 
trombocitopenia e IRA. 

A anemia hemolítica microangiopática é causada pela des- 
truição não imune das hemácias, resultado da fragmentação 
que sofrem na passagem através dos microtrombos de plaque- 
tas na microcirculação. Em geral, a hemoglobina (Hb) é menor 
que 8 g/dL, o teste de Coombs é negativo e o esfregaço de san- 
gue periférico é caracterizado por mostrar grande número de 
esquizócitos (em mais de 10% das hemácias). Outros achados 
de hemólise incluem elevação discreta sérica da bilirrubina in- 
direta, redução da haptoglobina e grande elevação caracteris- 
tica da lactato desidrogenase (LDH). Não há correlação entre a 
severidade da anemia e a severidade da doença renal. 

A trombocitopenia é caracteristicamente abaixo de 140.000 / 
mm? e costuma alcançar valores próximos de 40.000 /mm?. 
Mesmo assim, não há manifestação de púrpura ou diátese he- 
morrágica. A intensidade da trombocitopenia também não se 
relaciona com a severidade da disfunção renal. 

A IRA é grave em cerca de 50% dos casos, entretanto, o 
comprometimento renal é variável, podendo se manifestar 


desde apenas hematúria e proteinúria até insuficiência renal 
grave, oligoanúrica. A hipertensão é comum, principalmente 
após a administração de líquidos ou transfusões sanguíneas. A 
hematúria microscópica está presente na maioria dos casos, 
entretanto, a hematúria macroscópica também pode ocorrer. 
A proteinúria ocorre em graus variáveis, sendo mais frequente 
ser leve a moderada. A SHU frequentemente apresenta mani- 
festações de outros sistemas orgânicos: 

e sistema nervoso central (SNC): convulsões, acidente vascular 
cerebral, coma, hemiparesias e amaurose cortical ocorrem em 
até 20% dos casos de SHU causados por Escherichia coli 
0157:H7. Severo envolvimento do SNC é associado com au- 
mento da mortalidade: 

e trato gastrointestinal: pode ser afetado desde o esôfago até a 
região perianal. As apresentações mais graves sao colite he- 
morrágica severa, necrose e perfuração intestinal, prolapso re- 
tal, peritonite e intussuscepção. Elevação das enzimas pan- 
creáticas ocorre frequentemente, e até 10% dos pacientes 
apresentam intolerância a glicose na fase aguda. Diabete meli- 
to transitório pode ocorrer, e raramente pode-se desenvolver 
diabete melito permanente, anos depois. Hepatomegalia e/ou 
aumento das transaminases são frequentes; 

e disfunção cardíaca pode ocorrer em virtude da isquemia car- 
diaca, ocasionando sobrecarga cardiopulmonar e elevação de 
troponinal. 


Diagnóstico diferencial 

Várias são as doenças que podem apresentar os inúmeros 

achados clínicos e laboratoriais característicos da SHU: 

e purpura de Henoch-Schonlein (vasculite por IgA) e severas 
infecções intestinais (por Salmonella, Campylobacter, Yersi- 
nia, Clostridium difficile e amebiase): podem se apresentar 
com dor abdominal importante, diarreia com sangue, febre, 
leucocitose e elevacao da creatinina e ureia, em razao da de- 
plecao de volume, e nao a doenca renal intrinseca. Esse qua- 
dro pode se confundir com SHU, entretanto, a ausência da 
anemia hemolítica e trombocitopenia afastam o diagnóstico 
de SHU. O exantema característico e a artralgia da púrpura de 
Henoch-Schonlein também ajudam a diferencia-la da SHU; 

e coagulação intravascular disseminada (CIVD) e vasculites 
sistêmicas apresentam com frequência a associação de trom- 
bocitopenia, anemia hemolítica e injúria renal. Nas vasculites 
sistêmicas, é característica a coexistência de outros sintomas 
sistêmicos, como artralgia e exantema. Além disso, compro- 
metimento neurológico característico nos pacientes com vas- 
culite é periférico mais que central, e não existe o pródromo 
de doença diarreica. A distinção de CIVD e SHU é mais dificil 
e apoia-se na história e em exames laboratoriais. A CIVD está 
associada a ativação intravascular da cascata de coagulação, 
levando a deposição intravascular de trombos de fibrina, con- 
sumo de todos os componentes dessa cascata e anemia he- 
molítica microangiopática. Consequentemente, pacientes 
com CIVD apresentam trombocitopenia, com baixos níveis 
de fibrinogênio, fatores VIII e V, e tempos de protrombina e 
parcial de tromboplastina prolongados (TP e TTPA, respecti- 
vamente), o que, em geral, não é encontrado nos pacientes 
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com SHU. Os exames de coagulação anormais diferenciam os 
pacientes com CIVD daqueles com SHU; 

e SHU não causada por STEC ou SHUa pode ser um dificil diag- 
nóstico diferencial. Embora a SHUa geralmente não apresen- 
te pródromo de diarreia, cerca de 25% dos pacientes podem 
ter diarreia como antecedente desencadeador. Por outro lado, 
alguns casos de STEC-SHU podem nao apresentar colite ou 
diarreia. Apesar disso, algumas manifestacoes clinicas e labo- 
ratoriais tipicamente diferenciam STEC-SHU das duas cau- 
sas mais comuns de SHUa: SHU por Streptococcus pneumo- 
niae, em que os pacientes têm grave infecção pneumococica 
associada (pneumonia complicada ou meningite), e SHU me- 
diada por complemento, em que os pacientes têm evolução 
clínica severa, doença recorrente e, frequentemente, uma his- 
tória familiar positiva. 


Tratamento 

O tratamento da STEC-SHU é basicamente de suporte, uma 
vez que não há tratamentos específicos aprovados que sejam 
seguros e benéficos para a evolução da doença. 


Tratamento de suporte 
A abordagem terapêutica adequada deve ser exercida visando 
controlar e estabilizar as diversas complicações da SHU. 


Anemia 

A anemia na SHU frequentemente ocorre de forma intensa e 
súbita. Transfusão de concentrado de hemácias apenas é indi- 
cada quando o nível de Hb é < 6 g/dL ou hematócrito < 18, no 
sentido de evitar sobrecarga cardiopulmonar. O objetivo é al- 
cançar um nivel de Hb pós-transfusão de 8 a 9 dL, e nao res- 
taurar o nível de Hb normal, uma vez que a oferta de volume 
intravascular pode levar a hipertensão, insuficiência cardíaca 
e edema pulmonar. Se o paciente está em terapia dialítica, 
transfusões devem ser feitas durante a sessão de hemodiálise. 
Além disso, deve-se pensar em reduzir a autoimunização, 
usando concentrado de hemácias desleucocitado como pre- 
vencao da rejeição de enxerto para pacientes que evoluam 
com insuficiência renal crônica terminal e necessitem de 
transplante renal. A grande maioria dos pacientes com SHU 
requer transfusões (80%). 


Trombocitopenia 

As plaquetas raramente caem abaixo de 100.000 /mm. Dessa 
forma, a indicação de transfusão de plaquetas é incomum nos 
pacientes com SHU, assim como a ocorrência de sangramento 
de importância clínica. Transfusão de plaquetas está indicada 
apenas para pacientes com sangramento ativo ou antes de 
procedimentos invasivos, quando a contagem de plaquetas for 
menor que 30.000 /mm’. 


Distúrbios hidreletrolíticos 

O estado hídrico e principalmente volêmico do paciente deve 
ser cuidadosamente avaliado, para guiar a oferta de líquidos. 
Dependendo das manifestações clínicas, hipovolemia ou hi- 
pervolemia podem ocorrer. 
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Hipovolemia pode resultar da diminuição da ingestão de 
líquidos, diarreia ou vômitos, enquanto a hipervolemia pode 
resultar da diminuição progressiva ou parada súbita da diu- 
rese. Aumento de peso ou presença de edema ou anasarca 
podem nao refletir o volume intravascular, uma vez que a hi- 
poalbuminemia e o extravasamento capilar podem causar 
edema e aumento de peso, mas um volume intravascular di- 
minuído. 

O manejo de líquidos deve ser baseado no estado de vole- 
mia e de função renal do paciente. Expansão hídrica é indica- 
da nos pacientes hipovolêmicos para alcançar o estado euvo- 
lémico e na tentativa de corrigir uma hipoperfusão renal. Ao 
contrário, nos pacientes hipervolêmicos em virtude de oligú- 
ria ou anúria, devem-se restringir líquidos. Em pacientes com 
sobrecarga hídrica cardiopulmonar, pode ser necessária tera- 
pia com diálise para remoção de líquidos. 

Diuréticos raramente revertem anúria ou oligúria progres- 
siva, mas um teste pode ser válido, com furosemida 3 a 5 mg/ 
kg/dose, endovenosa, principalmente quando ha sinais de so- 
brecarga cardiopulmonar (insuficiência cardíaca congestiva, 
edema pulmonar, hipertensão), na tentativa de induzir diure- 
se. Não se deve continuar o uso de diuréticos se não houver 
resposta, nem postergar a indicação de diálise. Se houver res- 
posta, pode-se manter dose de 2 a 4 mg/kg /dia em infusão 
contínua. O objetivo é manter o paciente em estado euvolêmi- 
co; para isso, é necessário monitoramento rigoroso de balanço 
hídrico, peso e sinais vitais. Diálise deve ser indicada em tem- 
po hábil, se houver sinais de congestão cardiopulmonar não 
responsiva ao diurético e a restrição hídrica. 

Distúrbios de eletrólitos são frequentes por causa da IRA. 
Os mais comuns são hiperpotassemia, hiperfosfatemia e aci- 
dose metabólica, que devem ser conduzidas adequadamente 
como nas outras causas de IRA. 


Insuficiência renal aguda 

Não há evidência de que a diálise precoce favoreça a evolução 
da SHU. Dessa forma, as indicações de diálise nas crianças 
com SHU e IRA são as mesmas que aquelas para outras cau- 
sas de IRA, e incluem as seguintes condições: 

e sinais e sintomas de uremia (náuseas, vômitos, sonolência, 
adinamia); 

e ureia > 80 a 100 mg/dL, principalmente se aumento progres- 
SIVO; 

e sobrecarga hídrica importante (congestão cardiopulmonar e / 
ou hipertensão) não responsiva a terapia medicamentosa; 

e distúrbios eletrolíticos importantes, principalmente hiperpo- 
tassemia e acidose metabólica que não são controladas com 
terapia medicamentosa; 

e necessidade de suporte nutricional e, consequentemente, de 
oferta de líquido, no paciente anúrico ou oligúrico. 


A modalidade de diálise, peritoneal ou hemodiálise, deve ser 
escolhida de acordo com a experiência da equipe de nefrologia 
e as condições de estrutura do hospital. Não há evidências de 
benefícios superiores da diálise peritoneal em relação a hemo- 
diálise ou vice-versa, na evolução da doença. 


Nos pacientes com SHU e IRA, não se devem usar drogas 
nefrotóxicas, ou, se estiverem em uso, devem-se suspendê-las. 
As medicações de eliminação renal devem ter suas doses rea- 
justadas de acordo com o estágio de disfunção renal (cálculo 
do clearance de creatinina estimado pela fórmula de Schwartz. 
Em caso de anúria, considerar clearance < 10 mL/min/1,73 
mł; se em diálise, calcular o clearance pela creatinina imedia- 
tamente anterior ao início da hemodiálise). 


Hipertensão 

A hipertensão nos pacientes com SHU pode ser causada pela 
hipervolemia e/ou pela ativação do sistema renina-angioten- 
sina, provocada pela isquemia. O tratamento da hipertensão 
na fase aguda da SHU baseia-se na correção do estado de hi- 
pervolemia e no uso de drogas anti-hipertensivas. A escolha 
inicial de anti-hipertensivo para SHU deve ser os bloqueado- 
res dos canais de cálcio (anlodipina, nifedipina retard), por- 
que os inibidores da enzima de conversão da angiotensina 
(captopril, enalapril) podem provocar diminuição da perfusão 
renal. 


Manifestações neurológicas 

Complicações do SNC podem ocorrer, como: amaurose transi- 
tória, convulsão, acidente vascular cerebral e coma. Os pacien- 
tes que apresentam manifestações mais sérias, como coma e 
convulsão de dificil controle, devem ser avaliados com ima- 
gem para investigar infarto no SNC. Nesses casos, em virtude 
do maior risco de morte e morbidade, tem sido considerado o 
tratamento com plasmaferese e/ou eculizumabe (anticorpo 
monoclonal humanizado do fator do complemento C5), em- 
bora os dados na literatura sejam ainda limitados e prelimina- 
res. 

Convulsão deve ser tratada com anticonvulsivantes. Se as 
manifestações do SNC estiverem associadas à hipertensão se- 
vera não controlada, elas podem ser decorrentes de encefalo- 
patia hipertensiva e devem ser tratadas com adequado contro- 
le, gradativo e lento, da hipertensão severa. 


Prognóstico 

As manifestações hematológicas de SHU por STEC regridem 
dentro de 1a 2 semanas. A recuperação da função renal inicia- 
-se após a melhora das alterações hematológicas. Em geral, um 
prognóstico em curto prazo é favorável, com taxas de mortali- 
dade abaixo de 5%; outros 5% dos pacientes têm sequela sig- 
nificativa (falência renal terminal ou acidente vascular cere- 
bral). O risco de falência renal 20 anos após a recuperação não 
é desprezível, e seguimento em longo prazo é recomendado 
para monitorar sinais de hipertensão, proteinúria e /ou insufi- 
ciência renal por, no mínimo, 5 anos. 


SHU mediada por complemento 

A SHU mediada por complemento é a segunda causa de SHU 
na infância e é, na sua grande maioria (90 a 94%), causada por 
mutações de genes que codificam proteinas do complemento 
C3, CD46 (antes conhecida como proteína do cofator de mem- 
brana - MCP), e dos fatores reguladores do complemento H, B 


e I. Anticorpos de proteínas do complemento também têm 
sido implicados na etiologia de 6 a 10% dos pacientes com 
SHU mediada por complemento. Além disso, pacientes po- 
dem ter a associação de mutações de genes e anticorpos das 
proteinas do complemento. As mutações de genes de proteí- 
nas do complemento parecem ser a etiologia de 50 a 60% das 
SHU não causadas por STEC. A frequência da mutação de 
cada gene como causa de SHU que não STEC-SHU é: 

e fatorH(CFH),20 a 30%; 

e fator CD46 (antes MCP), 5a 15%; 

e fatorI(CFI),4a 10%; 

e fator3(C3),2a10%; 

e fator B (CFB), 1a 4%; 

e trombomodulina, 3 a 5%. 


Patogênese 

As proteínas do complemento associadas com SHU mediada 
por complemento são componentes da via alternativa do com- 
plemento. SHU resulta da mutação com perda de função no 
gene regulador do complemento (CFH, CFI, CD46) ou muta- 
ção com ganho de função no gene efetor (CFB ou C3), levando 
ao descontrole da cascata do complemento e, consequente- 
mente, a sua contínua ativação. O mecanismo proposto para o 
desenvolvimento da SHUa é a ocorrência de um evento desen- 
cadeador, como infecção ou gravidez, em um indivíduo susce- 
tível com a mutação genética ou anticorpos para proteínas do 
complemento, resultando em uma contínua ativação da via al- 
ternativa do complemento, por deficiência dos fatores de re- 
gulação, e levando a formação do MAC. Este causa lesão do 
endotélio, o que ativa a cascata de coagulação e resulta na mi- 
croangiopatia trombótica. Dados de um estudo em animais 
sugerem que a ativação do fator 5 é importante na patogênese 
da SHUa, dessa forma, suportando o uso do eculizumabe, um 
anticorpo monoclonal humanizado, de C5, no tratamento da 
doença. 

Outros distúrbios genéticos têm sido demonstrados em pa- 
cientes com SHUa: mutações no gene que codifica a diacilgli- 
cerolquinase (DGKE) e mutações no gene PLG, que codifica o 
plasminogênio. 


Quadro clínico 

A apresentação clínica é semelhante à da SHU por STEC: ane- 
mia hemolítica microangiopatica, trombocitopenia e IRA, as- 
sim como envolvimento de outros órgãos. A hipertensão seve- 
ra é um achado frequente. Na criança com SHU mediada por 
complemento, a apresentação ocorre tipicamente em pacien- 
tes menores de 2 anos de idade. Vários estudos também suge- 
rem que pacientes com menos de 6 meses de idade que apre- 
sentam SHU têm maior probabilidade de ter SHU mediada 
por complemento que SHU por STEC. Cerca de 20 a 30% dos 
pacientes têm história familiar. A penetrância da doença é so- 
mente cerca de 50%, assim, apenas metade dos membros da 
família com mutação genética irá manifestar a doença. Tam- 
bem pode haver história de um episódio de SHU prévio. O C3 
pode estar diminuído e, menos frequentemente, o C4, sendo 
importante afastar o diagnóstico de doença autoimune. 
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A evolução e o curso clínico variam conforme o fator do 
complemento que está afetado, principalmente em relação ao 
risco de insuficiência renal crônica terminal e recorrência. 


Diagnóstico 

O diagnóstico é baseado na apresentação clínica da tríade clás- 
sica de anemia hemolítica microangiopatica, trombocitopenia 
e IRA e na demonstracao do descontrole da via alternativa do 
complemento por meio da identificação de mutação de genes 
de proteínas do complemento ou de anticorpos dos fatores de 
complemento, sendo necessária a genotipagem do comple- 
mento para SHUa, que confirma o diagnóstico. Entretanto, 
um resultado negativo não exclui o diagnóstico, além do fato 
de esse estudo não ser facilmente acessível. Dessa forma, ini- 
cialmente, pode apresentar-se como um diagnóstico de 
exclusão. 


Diagnóstico diferencial 

Inclui PTT e outras causas de SHU, principalmente SHU por 
STEC (90% dos casos de SHU na infância), SHU por pneumo- 
coco e erros inatos da vitamina B12 (cobalamina C). Estudos 
laboratoriais são necessários e incluem: cultura das fezes, rea- 
ção em cadeia da polimerase (PCR) para toxina Shiga (SHU 
por STEC), radiografia de tórax, culturas de sangue, líquido 
pleural (se derrame pleural) ou de líquido cefalorraquidiano 
(LCR), na vigência de infecção grave, para demonstrar pneu- 
mococo (SHU por pneumococo). Na ocorrência de SHU nos 
primeiros meses de vida, é fundamental a dosagem da ativida- 
de do ADAMTS 13 (nível baixo na PTT, < 5%) e a cromatogra- 
fia de plasma, para demonstrar elevação da homocisteina e di- 
minuição da metionina no plasma; além de homocisteina e 
ácido metilmalônico elevados na urina (SHU por erro inato de 
vitamina B12). 


Tratamento 

A abordagem terapêutica inicial da SHUa é de suporte e simi- 
lar aquela da STEC-SHU. Além do tratamento de suporte, o 
manejo terapêutico da SHU mediada por complemento pode 
incluir: tratamento com plasma (infusão de plasma ou plas- 
maférese), eculizumabe (anticorpo monoclonal humanizado 
do fator 5 do complemento, que bloqueia a cascata terminal 
do complemento) e transplante renal ou transplante renal e 
hepático combinados. 


SHU por Streptococcus pneumoniae 

SHU por Streptococcus pneumoniae é responsável por 5 a 15% 
dos casos de SHU na infância, e por 40% dos casos de SHU 
nao causada por STEC, sendo a terceira causa mais frequente 
de SHU na infância e a segunda de SHUa infecciosa. Ocorre 
mais frequentemente em lactentes e crianças menores, que, 
em geral, são as que apresentam pneumonia. 


Patogênese 

A patogênese ainda é incerta. Duas alternativas são propostas. 
A primeira é que o pneumococo libera N-acetilneuraminidase, 
que cliva o ácido neuramínico da superficie das células, resul- 
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tando na exposição do antígeno de Thomsen-Friedenreich 
(antígeno T) nas hemácias, plaquetas e glomérulos. O antíge- 
no T liga-se a um anticorpo natural, constituinte do plasma 
normal, que leva a poliaglutinação das hemácias do paciente e 
hemólise. Entretanto, há dados contra o papel patogênico do 
antígeno T. Um deles é que o antígeno T é um anticorpo frio e, 
por isso, não é provável que cause aglutinação in vivo. O outro 
é que o antígeno T pode ser detectado em cerca de 50% das 
crianças com doença pneumocócica invasiva sem SHU e, por 
outro lado, pode não ser encontrado em crianças com SHUa 
associada ao pneumococo. 

A outra proposta é que a neuraminidase cliva o ácido neu- 
ramínico da superficie celular, soltando o fator B do comple- 
mento dos sítios de ligação dele, resultando na inabilidade do 
fator B de se ligar a C3 convertase. Isso pode levar à ativação 
não regulada do complemento e, por fim, a lesão celular, pelo 
mesmo mecanismo que ocorre na SHUa mediada por comple- 
mento. 


Clínica e laboratorial 

Os pacientes apresentam pneumonia em 70% dos casos, com 
derrame ou empiema. Meningite é a segunda apresentação, 
ocorrendo em 20 a 30% dos casos. Outras menos frequentes 
são: bacteriemia, sinusite e otite média. Comparada a clínica 
da STEC-SHU, a SHU por pneumococo costuma ser mais se- 
vera, com uma maior duração da oligúria e da trombocitope- 
nia, € anemia mais grave, geralmente sendo maior o número 
de transfusões necessárias. Em duas séries de casos, 70 a 80% 
dos pacientes realizaram hemodiálise. Complicações extrarre- 
nais são comuns e incluem pancreatite, púrpura, colecistite, 
trombose, disfunção cardíaca e, raramente, hemorragia cere- 
bral. O diagnóstico etiológico é dado pela demonstração do 
pneumococo em culturas (líquido pleural, sangue, LCR), e o 
teste de Coombs direto frequentemente detecta anticorpos li- 
gados aos antígenos T e resulta em positividade em cerca de 
90% dos casos de SHU pelo pneumococo, ao contrário das ou- 
tras causas de SHU e PTT. 


Tratamento 

O tratamento da SHUa por pneumococo é essencialmente de 
suporte, semelhante ao da STEC-SHU, adicionado a antibioti- 
coterapia precoce para pneumococo. Transfusão de plasma ou 
plasmaférese não tem indicação, e tem sido recomendado evi- 
tá-las, porque o plasma contém anticorpos IgM natural para o 
antígeno T, podendo agravar a hemólise. Entretanto, esse des- 
fecho não é provado, além do fato de esses anticorpos estarem 
ativos a 4°C, e não a 37°C, que é a temperatura corporal. 


Evolução 
Crianças com SHU por pneumococo têm taxas mais elevadas de 
mortalidade e de morbidade em longo prazo que a STEC-SHU. 


Em uma revisão da literatura de 2008, a taxa de mortalidade era 
12%, a evolução para insuficiência renal crônica terminal era de 
10%, e a insuficiência renal crônica, de 16%. A principal causa 
de morte está relacionada a infecção pneumococica. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Diagnosticar a criança com SHU e, sempre que possível, 
classificá-la em típica ou atípica. 

e Reconhecer as complicações associadas à SHU. 

e Saber quais exames solicitar para confirmação 
diagnóstica da SHU. 

e Instituir a abordagem terapêutica inicial para a criança 
com SHU (típica e atípica) e também para tratar as 
complicações associadas. 

e Saber como e quando encaminhar o paciente para o 
nefrologista pediátrico. 

e Reconhecer que o prognóstico do paciente depende, 
em muitos casos, da precocidade do diagnóstico e da 
instituição terapêutica conservadora, específica (de 
acordo com a classificação da SHU) e de substituição 
renal. 
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DISFUNÇÃO DO TRATO 
URINÁRIO INFERIOR 


Mônica Maria de Almeida Vasconcelos 
Eleonora Moreira Lima 


introdução 

A incontinência urinária pode ser conceituada de diversas ma- 
neiras. É definida pela Sociedade Internacional de Continên- 
cia em Crianças (International Children Continence Society — 
ICCS) como a perda involuntária de urina, constituindo um 
problema social e de higiene.» Estima-se que 6,5% das crian- 
cas com incontinência urinária permanecerão com esse pro- 
blema na idade adulta,’ o que repercute em sua autoestima e 
causa constrangimento para toda a família. 

A prevalência dos sintomas das disfunções do trato uriná- 
rio inferior (DTUI) em crianças tem sido relatada em vários es- 
tudos com variabilidade entre 2 e 25%.* O principal problema 
em relação a esses percentuais é a não uniformidade na utili- 
zação dos termos nos diferentes estudos. Conforme descrito 
por vários autores, há predomínio da DTUI em meninas.” No 
Brasil, em dois estudos com faixas etárias distintas, observou- 
-se prevalência de sintomas miccionais de 22,8% em crianças 
de 3 a 9 anos, sendo 10,5% para os meninos e 33,8% para as 
meninas;’ em crianças de 6 a 12 anos, a prevalência foi de 
21,8%, sendo 10,7% meninos e 31,1% meninas. 


Neurofisiologia da micção 

A continência urinária representa um processo normal de de- 
senvolvimento e também um importante marco social. Envol- 
ve diversas regiões do cérebro, vários níveis da medula espinal, 
a musculatura lisa da bexiga, o colo vesical e os músculos do 
assoalho pélvico, incluindo a musculatura estriada do esfinc- 
ter externo.” O trato urinário inferior (TUT) é controlado por 
uma integração entre o sistema nervoso somático e o autôno- 
mo (simpático e parassimpático). A integração neurológica e a 
coordenação desses eventos ocorrem no tronco encefálico in- 
ferior, em uma área conhecida como centro pontino da micção 
e da continência.” A miccao (fase de esvaziamento) é um fe- 
nômeno parassimpático, ao passo que o sistema nervoso sim- 
pático facilita o armazenamento de urina durante a fase de en- 
chimento.!° Na fase de armazenamento, o detrusor mantém-se 
relaxado, e o esfincter uretral externo, contraído. Para que a 


micção ocorra, esse padrão se inverte, ocorrendo relaxamento 
do esfincter uretral externo e contração do detrusor, com eli- 
minação completa da urina, sem interrupção.!º 


Desenvolvimento da continência 

A aquisição da continência urinária é complexa e ainda não to- 
talmente compreendida. A bexiga nos recém-nascidos esva- 
zia-se quando atinge sua capacidade funcional secundária a 
um reflexo medular. Assim, a micção parece ocorrer automati- 
camente por um simples reflexo espinal, sem nenhuma ou 
pouca mediação do sistema nervoso central (SNC).’ Os recém- 
-nascidos urinam em média 20 vezes/dia. A partir dos 6 me- 
ses, a frequência das micções diminui e a capacidade da bexi- 
ga aumenta." 

Durante o 2º ano de vida, a consciência do desejo de urinar 
aumenta e a frequência miccional esperada é de 8 a 10 vezes / 
dia. Nesse período, a criança tem noção da plenitude vesical e 
da micção iminente, mas ainda não é capaz de controlar a 
micção. A partir dos 3 anos de idade, a maioria das crianças 
adquire o controle esfinctérico diurno pela contração voluntá- 
ria da musculatura do assoalho pélvico. Nessa fase, o controle 
voluntário da micção desenvolve-se progressivamente para 
atingir a continência social consciente. No entanto, ainda po- 
dem ocorrer escapes urinários. A frequência miccional nessa 
faixa etária é cerca de 4 a 6 vezes /dia. O controle da evacua- 
ção, em geral, precede o controle da micção e é parte do pro- 
cesso paralelo de maturação dessas funções.” 

Todas as etapas do desenvolvimento podem ser influencia- 
das pela forma como foi conduzido o treinamento de controle 
de esfincteres.” O treinamento dos esfincteres é uma das fases 
mais dificeis do desenvolvimento experimentada pela criança e 
por seus pais. Ao mesmo tempo em que é grande a pressão para 
que a criança esteja à altura da expectativa social e dos pais, ela 
também necessita de autoafirmação e independência.” Os es- 
tudos mais recentes têm sugerido que um treinamento esfinc- 
térico tardio (após os 36 meses) pode causar problemas de in- 
continência urinária, constipação e incontinência fecal. 
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Definição 
A persistência do padrão infantil de micção, por atraso na ma- 
turação do controle urinário ou por distúrbios comportamen- 
tais comprometendo o treinamento de esfincteres, pode resul- 
tar em DTUI. 

A DTUI é um termo amplo, mas definido por um padrão 
anormal para a idade da criança na fase de enchimento ou de 
esvaziamento vesical, na ausência de alteração anatômica ou 
neurológica. Inclui desde a hiperatividade do detrusor até si- 
tuações mais graves acompanhadas de lesão do trato urinário 
superior. 


Fisiopatologia da DTUI 

As causas da DTUI ainda não sao totalmente entendidas, po- 
rém, sabe-se que é uma condição multifatorial. Durante o de- 
senvolvimento normal, a partir de 3 a 5 anos, a criança passa a 
utilizar melhor os mecanismos de controle do SNC sobre o 
TUI. Entretanto, algumas utilizam manobras para evitar as 
perdas urinárias ou mesmo inibir a urgência miccional (p.ex., 
sentam em cima do calcanhar para comprimir a uretra); ou- 
tras contraem o assoalho pélvico para inibir a contração do de- 
trusor e adiar a micção. Essa contração dos músculos do as- 
soalho pélvico utilizada como um mecanismo voluntário para 
regular o ciclo do TUI pode manter a DTUI e resultar em uma 
hiperatividade do assoalho pélvico, que induz mudanças peri- 
féricas e centrais gerando um novo sistema de controle da 
miccao. Esse sistema, mais vulnerável, caracteriza-se pela 
perda da coordenação entre o músculo detrusor e o assoalho 
pélvico, com falha na transmissão dos sinais inibitórios e con- 
sequente hiperatividade do detrusor. Contrações isométricas 
persistentes do detrusor contra um esfincter externo tenso ou 
não completamente relaxado levam a uma hipertrofia da mus- 
culatura vesical, que gradualmente diminui a capacidade vesi- 
cal funcional e aumenta a instabilidade da bexiga, criando um 
ciclo vicioso que piora a hiperatividade do detrusor.” 


Classificação 
Várias classificações têm sido utilizadas para crianças com sin- 
tomas de DTUI, algumas baseadas em achados urodinâmicos 
e outras nas alterações clínicas. Para alguns autores, o estudo 
urodinâmico torna a expressão clínica mais clara e específica 
do ponto de vista fisiopatologico.'* Entretanto, dada a baixa 
associação entre os achados urodinamicos com o quadro clini- 
co! e o caráter invasivo do estudo urodinâmico, tem-se refor- 
cado a importância da anamnese para o diagnóstico da DTUI. 
Os vários tipos de DTUI diferem na manifestação clínica, 
no tratamento e no prognóstico. Portanto, a ICCS recomenda 
estudar a criança para avaliar quatro parâmetros: incontinên- 
cia, frequência miccional, volume urinado e ingestão hidri- 
ca. A ICCS classifica esses distúrbios de acordo com os sinto- 
mas, conforme descrito a seguir. 


Sintomas durante o armazenamento 
Incontinência 

Incontinência é a perda involuntária de urina, que pode ser 
contínua ou intermitente, diurna ou noturna. A incontinência 


contínua consiste de perda contínua de urina diurna e notur- 
na, geralmente associada com malformação congênita como 
ureter ectópico, fistula vesicovaginal, extrofia de bexiga, entre 
outras causas. Incontinência intermitente é a perda de urina 
durante o dia a partir dos 5 anos de idade. 

De acordo com o consenso da ICCS, que utiliza as defini- 
ções estabelecidas pelo CID-10 e pelo DSM-V, a incontinência 
(incontinência diurna e enurese) é considerada como sintoma 
quando ocorre na criança com idade mínima de 5 anos, com 
pelo menos 1 episódio /mês e duração minima de 3 meses. 


Enurese 

Consiste em incontinência urinária intermitente durante o 
sono. Segundo a ICCS, enurese é qualquer tipo de perda urina 
ria (grande ou pequena quantidade) que ocorre durante o 
sono, independentemente de sintomas diurnos. É classifica 
da como frequente quando ocorrem mais de 4 episódios /mês 
e infrequente quando inferior a 4 episódios /mês. 

Enurese monossintomática é definida como a presença de 
enurese sem outros sintomas do TUI (excluindo noctúria). 
Enurese não monossintomática define a enurese que ocorre 
com outros sintomas do TUI, como frequência urinária au- 
mentada /diminuída, incontinência diurna, urgência, mano- 
bras de contenção, sensação de esvaziamento incompleto e 
outros." 

Enurese primária é definida quando a criança permanece 
seca por um período inferior a 6 meses, enquanto na enure- 
se secundária ocorre uma recidiva dos sintomas após um pe- 
rodo em que a criança se manteve seca por pelo menos 
6 meses. 


Frequência urinária aumentada ou diminuída 
Com base em diversos estudos populacionais, definiu-se 
como frequência urinária aumentada = 8 micções/dia e fre- 
quência urinária diminuída < 3 micções /dia, devendo-se ava- 
liar o diário miccional.’ 


Urgência 

Consiste no desejo imperativo de urinar e ocorre na criança 
que já adquiriu o controle de esfincter. Geralmente é sinal de 
bexiga hiperativa. 


Noctúria 


Ocorre na criança que acorda a noite para urinar e não indica 
uma condição patológica ou DTUI. 


Sintomas durante o esvaziamento 

1. Hesitacao: dificuldade para iniciar a micção. 

2. Esforço: necessidade de fazer esforço para aumentar a pres- 
são intra-abdominal para iniciar ou manter a micção. 

3. Jato fraco: consiste na observação de um jato urinário fraco. 

4. Intermitência: jato miccional não é continuo e se faz por va- 
rias paradas e início do fluxo. 

5. Disúria: refere-se ao desconforto durante a micção. Disúria no 
início da micção sugere uma causa uretral para o desconforto; 
após o término da micção, a causa é vesical. 


Outros sintomas? 
e Manobras de contenção; 
e sensação de esvaziamento incompleto; 
e retenção urinária; 
e gotejamento pós-miccional; 
e jato urinário espalhado. 


Disfunção da bexiga e do intestino 

O último consenso da ICCS? utiliza o termo disfunção da bexi- 
ga e do intestino no lugar de sindrome da disfunção das elimi- 
nações para definir a associação de disfunção nos dois siste- 
mas. A disfunção da bexiga e do intestino representa uma 
classificação mais ampla que englobaria a DTUI e a do intesti- 
no. Trata-se de uma combinação do distúrbio da bexiga e do 
intestino como detectado nas doenças neurológicas, mas que 
ocorre na criança sem anomalia neurológica. Quando essa dis- 
função é grave e acarreta alterações no trato urinario superior, 
é denominada sindrome de Hinman. 


Bexiga hiperativa 

A criança com essa condição apresenta urgência urinária ge- 
ralmente com frequência miccional aumentada e noctúria. Ur- 
gência é caracterizada por episódios frequentes de desejo ur- 
gente para urinar, com ou sem incontinência, maior frequência 
urinária diurna ou mesmo somente enurese noturna, embora 
esses sintomas não sejam pré-requisitos para o uso do termo 
bexiga hiperativa. São comuns as manobras de contenção 
(cruzar as pernas, apertar a região da genitália com a mão), a 
fim de adiar a micção ou evitar as perdas urinárias. 


Adiamento da micção 

As crianças com incontinência urinária diurna adiam a micção, 
geralmente em situações específicas, utilizando manobras de 
contenção. Geralmente, há frequência miccional baixa, sensa- 
ção de urgência e, as vezes, incontinência pela bexiga cheia. 
Durante o dia, permanecem de 8 a 12 horas sem urinar e não 
urinam pela manha ao acordar, nem na escola ou em outras 
atividades.! Essas crianças frequentemente apresentam dis- 
túrbios psicológicos ou de comportamento, como distúrbio 
desafiador de oposição. 


Bexiga hipoativa 

Corresponde a uma condição em que a frequência urinária é 
baixa e há necessidade de aumentar a pressão intra-abdomi- 
nal, ou seja, realizar um esforço para iniciar, manter ou com- 
pletar a micção. 


Micção disfuncional 

A criança contrai o esfincter urinario durante a micção, ocor- 
rendo o distúrbio apenas na fase miccional na criança sem le- 
são neurológica. A fase de enchimento pode estar normal. 


Obstrução 

Ocorre um impedimento ao fluxo urinário mecânico ou fun- 
cional durante a micção e caracteriza-se por aumento da pres- 
são do detrusor e redução da taxa do fluxo urinario." 
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Incontinência de estresse 

Corresponde à perda involuntária de urina associada com es- 
forço ou exercício físico que aumenta a pressão intra-abdomi- 
nal, como ocorre no espirro ou na tosse. 


Refluxo vaginal 

Ocorre quando meninas com controle esfinctérico apresentam 
perda urinária, geralmente logo após uma micção normal, sem 
outros sintomas do TUI ou incontinência noturna. A perda é 
causada pelo refluxo de urina para a vagina no momento da 
micção. Pode estar associado com sinéquia de pequenos lá 
bios. Esse problema geralmente se resolve com a idade ou 
pode ser tratado com manobras destinadas a abrir o introito 
vaginal durante a micção. 


Incontinência do riso 

A incontinência ocorre durante ou logo após uma gargalhada. 
A função vesical é normal quando a criança não está rindo. 
Embora a causa não seja totalmente conhecida, tem sido su- 
gerido que o riso induz a um estado de hipotonia generalizada 
com relaxamento uretral, predispondo à incontinência uriná- 
ria.! Outra hipótese é que o riso induziria contrações instáveis 
do detrusor, resultando nas perdas urinárias.” 


Frequência urinária diurna extraordinária 
Definida pelo aumento da frequência urinária com micções de 
pequeno volume que ocorre apenas durante o dia na criança 
que já adquiriu o controle vesical diurno ou após 3 anos de ida- 
de.» A criança urina com intervalo inferior a 1 hora, podendo 
ser a cada 10 a 20 minutos e, geralmente, o volume de urina 
está abaixo de 50% da capacidade vesical estimada para a ida- 
de. A incontinência é rara e o comportamento noturno da be- 
xiga é normal para a idade da criança. Algumas condições cli- 
nicas, como polidipsia, diabete melito, diabete nefrogênico e 
infecção urinária, devem ser excluídas. 


Disfunção do colo vesical 
Corresponde a uma abertura comprometida ou retardada do 
colo vesical, resultando em um fluxo urinário diminuído, ape- 
sar de uma contração adequada do detrusor. Pode ser diagnos- 
ticado pela urofluxometria acoplada a eletromiografia, assim 
como pelo estudo urodinamico.’ 


Comorbidades? 
Algumas condições consideradas como comorbidades estão 
associadas a DTUI e merecem uma abordagem na criança com 
a referida disfunção.” Essas condições sao: 
e constipação e incontinência fecal; 
e infecção do trato urinario; 
e bacteriúria assintomatica; 
e refluxo vesicoureteral (RVU); 
e condições neuropsiquiatricas; 
e déficit intelectual; 
e distúrbios do sono (apneia do sono, parassonias); 
e obesidade. 
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A incontinência fecal pode associar-se em diversas condições 
a incontinência urinária, podendo ter causa funcional ou orga- 
nica. As orgânicas resultam de causas neurológicas ou estru- 
turais. 

Incontinência fecal funcional é sinônimo de encoprese, de- 
finida como perda de fezes voluntária e involuntária em local 
não apropriado a partir dos 4 anos de idade, com frequência 
de pelo menos 1 vez /mês no período de 6 meses, e após afas- 
tada uma causa orgànica.’ 

Constipacao funcional na crianca maior de 2 anos de idade 
é definida pela presença de 2 ou mais das seguintes caracteris- 
ticas nas 8 semanas prévias: menos de 3 evacuações na sema- 
na, 1 ou mais episódios de incontinência fecal por semana, fe- 
zes volumosas no reto ou a palpação abdominal, evacuações 
de grande volume que chegam a obstruir o vaso sanitário, pos- 
turas de retenção e defecação dolorosa.” Para as crianças me- 
nores de 2 anos de idade, constipação é definida como a passa- 
gem de fezes endurecidas, em cíbalos, com manobras de 
retenção, de esforço ou ainda defecação dolorosa.” 


Comorbidades psiquiátricas 

Em crianças e adolescentes, a prevalência de distúrbios psico- 
lógicos é de cerca de 10 a 15%. A taxa desses distúrbios está au- 
mentada na criança com incontinência: 20 a 30% das crianças 
com enurese, 20 a 40% daquelas com incontinência diurna e 
30 a 50% com incontinência fecal são acometidas por sinto- 
mas e distúrbios psicológicos clinicamente relevantes.” 

Crianças com enurese noturna apresentam problemas de 
comportamento clinicamente relevantes cerca de 2 a 4 vezes 
maior que na população sem enurese; já naquelas com enure- 
se noturna secundária, os distúrbios psiquiátricos podem 
atingir até 75% e persistir na adolescência.2? 

Criança com incontinência urinária diurna tem taxa maior 
de problemas psicológicos, incluindo separação de ansiedade 
(11,4%), déficit de atenção (24,8%), transtorno desafiador de 
oposição (10,9%) e problemas de conduta (11,8%). Estudo 
epidemiológico detectou 37% de transtorno de déficit de aten- 
cao e hiperatividade em crianças com incontinência urinária 
diurna vs. taxa de 3,4% no grupo de crianças sem incontinên- 
cia diurna.” 

Nos estudos clínicos, 35 a 50% das crianças com inconti- 
nência fecal têm sintomas psicológicos. Não há psicopatologia 
específica típica para incontinência fecal. Crianças com incon- 
tinência fecal e urinária têm taxa maior de distúrbios emocio- 
nais e de comportamento que aquelas com incontinência uri- 
nária isoladamente. Essas crianças com tais distúrbios de 
comportamento são menos aderentes ao tratamento e, se o 
problema nao for abordado, seu sucesso será comprometido.” 


Definições 

É importante definir os termos utilizados para a interpretação 

dos achados clínicos, ultrassonográficos, urodinâmicos e do 

diário miccional:? 

1. Capacidade vesical esperada para idade: calculada pela fór- 
mula: 30 x (idade em anos+1).»? Essa fórmula é usada como 
padrão para comparação com a capacidade medida pós-mic- 


ção, pelo diário miccional ou pela ultrassonografia. É utiliza- 
da para crianças entre 4 e 12 anos quando a capacidade vesical 
esperada para a idade atinge o valor do adulto, que é cerca de 
400 mL. Para crianças entre O e 12 meses, a fórmula para cal- 
cular a capacidade vesical (mL) é: 38 + (2,5 x idade em me- 
ses). O volume máximo urinado, excluindo a primeira mic- 
ção da manhã, é considerado diminuído ou aumentado 
quando for inferior a 65% ou superior a 150%, respectivamen- 
te, da capacidade vesical esperada para a idade. 

2. Frequência urinária: considerada normal uma frequência en- 
tre 4e7 micções /dia. 

3. Urina residual: urina que permanece na bexiga após a micção. 
Nas crianças entre 4 e 7 anos, a presença de volume de urina 
residual acima de 20 mL ou 10% da capacidade vesical indica 
esvaziamento vesical incompleto. Nas crianças entre 7 e 12 
anos, o resíduo pós-miccional é considerado elevado quando 
>20 mL ou 15% da capacidade vesical.” 

4. Volume urinado: volume de urina medido em cada micção e 
registrado no diário miccional. 

5. Volume urinado máximo: o maior volume de urina registrado 
pelo diário miccional durante o período de 24 horas. 

6. Poliúria: volume miccional > 40 mL/kg de peso em 24 horas 
ou > 2,8 L para criança /adolescente > 70 kg. 

7. Poliúria noturna: relevante na criança com enurese ou noctu- 
ria, é definida como um volume urinário noturno > 130% da 
capacidade vesical esperada para a idade ou > 20 x (idade + 9) 
em mL.’ 


Diagnóstico da DTUI 

O diagnóstico da DTUI consiste em anamnese detalhada, exa- 
me físico, diário das eliminações e medida do fluxo urinário. O 
trato urinário superior deve ser avaliado pela ultrassonografia 
renal. 

A anamnese detalhada é importante porque muitos dos 
sintomas não são revelados espontaneamente pelos pacientes 
e/ou familiares. Incluir perguntas sobre os marcos de desen- 
volvimento, principalmente a fase de treinamento dos esfinc- 
teres, antecedentes de infecção de trato urinário (ITU) e 
vulvovaginites, horário e frequência das perdas urinárias, pre- 
sença de urgência miccional, manobras de contenção e avalia- 
ção do hábito intestinal e da ingesta hídrica. Também é impor- 
tante pesquisar o perfil psicossocial da família. 

Além do exame clínico, devem-se verificar aspectos clínicos 
que permitam diferenciação com a bexiga neurogênica e com 
problemas estruturais do TUI.' Realizar exame cuidadoso da 
região genital e pesquisar sinais neurocutâneos na coluna 
lombossacral que possam estar associados a espinha bífida (li- 
poma, pigmentação anormal em fosseta, nevo, aumento de pi- 
losidade). Avaliar sensibilidade de reflexos perineais de área 
inervada pelos segmentos sacrais Sl a S4, tônus do esfincter 
anal, observar alterações na marcha e assimetria das pregas 
glúteas. No exame do abdome, observar a presença de bexiga 
palpável e de massa fecal no sigmoide. 

Em razão da alta taxa de comorbidades comportamentais e 
emocionais associadas com DTUI, todas as crianças devem 
ser avaliadas como recomendado pelo consenso da ICCS. 


Diário das eliminações 

O mapa de volume frequência urinária é um diário que regis- 
tra a ingestão hídrica e o volume urinado em 24 horas. É rele- 
vante para crianças a partir dos 5 anos de idade. O diário dá in- 
formações objetivas sobre o número de micções diurnas e 
noturnas, o volume e os episódios de perdas urinárias. O pe- 
ríodo mínimo de preenchimento do diário é de 2 dias. Nele, 
também devem ser registradas as evacuações e os episódios 
de perdas fecais por um período de 2 semanas. 


Urofluxometria 

O estudo da urofluxometria consiste na medida do fluxo de 
urina durante a fase de esvaziamento da micção, dando uma 
ideia da função vesical, quantificando o volume eliminado 
pela uretra. A taxa do fluxo urinário (mL/s) correlaciona a me- 
dida do fluxo urinário (mL) com o tempo de fluxo (s). 

A curva do fluxo urinário é descrita como: contínua (em 
forma de sino ou de torre, que é a curva normal), intermitente 
(ou fracionado) e staccato.” 

O registro gráfico do formato da curva do urofluxo é um 
procedimento simples, não invasivo e útil no diagnóstico da 
DTUI.” É importante avaliar a presença e o volume do resíduo 
pós-miccional utilizando a ultrassonografia imediatamente 
após a micção.! 


Exames complementares 

Fazem parte da investigação inicial da DTUI o exame qualita- 
tivo de urina e cultura e a determinação de ureia e creatinina 
séricas.! 

A ultrassonografia dos rins e das vias urinarias com a ava- 
liação da dinâmica da micção é um procedimento importante 
para o diagnóstico e acompanhamento da DTUI; é uma inves- 
tigação não invasiva que estuda funcionalmente o trato uriná- 
rio superior e inferior, com informações sobre o aspecto e a es- 
pessura da parede e do enchimento vesical, a capacidade 
funcional da bexiga, a presença de contrações involuntárias 
do detrusor, a presença de resíduo pós-miccional e o compor- 
tamento da pelve e do ureter durante o enchimento e o esva- 
ziamento vesical. Essas alterações variam de acordo com a 
classificação da DTUI, podendo-se detectar capacidade vesi- 
cal estimada pequena para a bexiga, uma bexiga hiperativa ou, 
por exemplo, capacidade vesical muito aumentada nos casos 
de bexiga hipoativa. Outras alterações que podem estar pre- 
sentes sao: dilatação pielocalicinal e dos ureteres, parede vesi- 
cal espessada ou mesmo trabeculada, com divertículos e a 
presença de resíduo pós-miccional aumentado. 

A uretrocistografia miccional não faz parte da propedêutica 
de rotina nos pacientes com DTUI, estando indicada em casos 
específicos como ITU recorrente e presença de hidronefroses, 
com o objetivo de detectar RVU ou alterações anatômicas da 
bexiga.” 

A radiografia da coluna lombossacral é útil para detectar le- 
soes ocultas da coluna. 

O estudo urodinâmico não está indicado na investigação 
inicial de DTUI,* podendo ser solicitado em casos seleciona- 
dos com alteração do padrão de fluxo, na presença de dilata- 
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ção do trato urinário superior ou uma parede vesical espes- 
sada.” 


Tratamento 

Os principais objetivos do tratamento são: restabelecer o pa- 
drao normal de micção, normalizar a hiperatividade do detru- 
sor e do assoalho pélvico e alcançar a continência com contro- 
le da ITU e da constipação.” 


Uroterapia 
O processo de reeducação miccional abrange diferentes méto- 
dos: 

e cognitivo, que compreende a percepção do que é errado e o 
aprendizado do padrão normal da micção com orientações es- 
pecificas; 

e comportamental, que se relaciona com mudanças de hábitos 
e seguimento de uma nova rotina miccional; 

e fisioterapêutico, com exercícios de contração e relaxamento 
do assoalho pélvico com ou sem a técnica de biofeedback. 


As orientações de mudanças comportamentais listadas a se- 
guir e a forma de transmiti-las são essenciais no início do tra- 
tamento: 
e miccao com hora marcada (intervalos de 2 a 3 horas); 
e miccao em 2a 3 tempos; 
e correção da postura ao vaso sanitário; 
e controle da ingestão hídrica. 


A quantidade ideal total de água ingerida em 24 horas é calcu- 
lada utilizando-se as recomendações de manutenção de flui- 
dos.” Deve-se adotar dieta com fibras para o controle da cons- 
tipação e eliminar alimentos e bebidas que contenham cafeína, 
considerada irritante da mucosa vesical. 

O tratamento da constipação deve ser instituído simulta- 
neamente ao tratamento para normalização do padrão mic- 
cional. Em muitos casos, é necessário o uso de medicamentos 
laxantes. 


Tratamento medicamentoso 

O uso de anticolinérgicos visa a diminuir a hiperatividade vesi- 
cal. A droga mais utilizada é a oxibutinina-HCl. A dose é de 
0,3a 0,5 mg/kg /dia, divididos em 2 a 3 tomadas. Em maiores 
de 5 anos, administrar 5 mg, 2 a 3 vezes /dia. Os efeitos colate- 
rais mais comuns são constipação, boca seca, hipertermia e 
rubor facial. Também podem ocorrer taquicardia, cefaleia, so- 
nolência, diarreia, anormalidades visuais, alterações psicoló- 
gicas e de personalidade.’ 

Outro agente anticolinérgico, a tolterodina, é eficaz na re- 
dução da hiperatividade vesical com efeitos colaterais menos 
acentuados.” A dose utilizada é de 0,1 a 0,4 mg/kg, divididos 
em 2 tomadas /dia.” 

Há alguns relatos do uso de alfabloqueador, a doxazosina, 
em crianças com distúrbio funcional do TUI e retenção urinária, 
com resultados satisfatórios.” Entretanto, para definir melhor o 
papel da terapia alfabloqueadora, são necessários ensaios clini- 
cos prospectivos randomizados. 
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Biofeeback e neuromodulação 

A técnica de biofeedback tem o objetivo de ensinar aos pacien- 
tes a relaxar os músculos do assoalho pélvico durante a micção, 
facilitando o seu esvaziamento completo.” Permite a monito- 
ração contínua de sinais sobre a atividade dos músculos do as- 
soalho pélvico e do detrusor, que é apresentada ao paciente na 
tela de um computador, como retroalimentação, seja pelo tra- 
cado eletromiografico ou pela urofluxometria.*° Com o objetivo 
de atrair a atenção das crianças e melhorar a sua participação 
no tratamento, foram introduzido jogos de computador duran- 
te as sessões, nos quais a sua ação é controlada pela atividade 
muscular do assoalho pélvico. No nosso meio, a técnica tem 
sido utilizada desde 2001 com taxas de sucesso de 83,3 a 90%.º 

A neuromodulação tem sido usada em adultos para o trata- 
mento de diversos sintomas do TUI e, recentemente, foi apli- 
cada em crianças.” O uso de estimulação transcutânea e per- 
cutânea, tanto na região sacral quanto na região tibial ao nível 
do tornozelo, com eletrodos de superficie estimulando as raí- 
zes sacrais, mostra resultados promissores. O mecanismo de 
ação ainda é obscuro, com evidências de que a corrente elétri- 
ca afetaria diretamente o SNC pela ativação artificial das es- 
truturas neurais, facilitando a plasticidade neural e a atividade 
aferente e eferente normal do TUI. No entanto, o efeito da 
neuromodulação em crianças necessita ser mais bem avaliado 
por estudos controlados e randomizados.* 

Para reduzir a incontinência urinária e para que se possam 
diminuir as repercussões sociais e psicológicas nas crianças e 
adolescentes com DTUI, é fundamental um diagnóstico crite- 
rioso e um plano terapêutico individualizado. A resolução, no 
entanto, pode demandar tempo prolongado ou mesmo não 
ocorrer. Há um grupo de pacientes que não responde, mesmo 
com a utilização de sucessivos tratamentos.” Deve-se ficar 
atento para as consequências orgânicas (ITU, RVU, hidrone- 
frose e cicatrizes renais) que, muitas vezes, estão presentes 
quando o diagnóstico é tardio ou quando ha baixa adesão ao 
tratamento.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Identificar e usar de forma correta a terminologia de 
DTUI. 

e Obter uma anamnese detalhada dos hábitos miccionais 
e intestinais para o adequado diagnóstico clínico da 
DTUI. 

e Identificar as condições mais comuns de comorbidades 
com DTUI. 

e Identificar a associação de distúrbios 
neuropsiquiátricos com DTUI. 

e Descrever e instituir a primeira linha de tratamento 
para a DTUI. 

e Reconhecer as crianças com alterações anatômicas ou 
aquelas resistentes à abordagem inicial e que 
necessitam de encaminhamento ao especialista. 
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UROLITIASE NA INFÂNCIA 


Maria Goretti Moreira Guimarães Penido 


Introdução 

Os cálculos renais, ureterais e vesicais são frequentes na clíni- 
ca pediátrica e são o produto final de um processo multifato- 
rial. Nenhum grupo etário ou étnico está protegido, e a recor- 
rência é uma característica marcante, resultando em alta 
morbidade. A remoção dos cálculos não diminui a recorrência 
ou altera a morbidade, que, nos pacientes pediátricos, está di- 
retamente relacionada as intervenções cirúrgicas, as altera- 
ções morfofuncionais resultantes de possíveis obstruções do 
aparelho urinário e as manifestações clínicas. 

A maioria dos pacientes que formou um cálculo eventual- 
mente formará outro. Estudo em adultos demonstrou que 1 
ano após o primeiro episódio de urolitiase (UL), 15% dos pa- 
cientes irão apresentar novos cálculos; em 5 anos, a recorrên- 
cia pode chegar a 35 a 40% e, no final de 10 anos, esse índice 
pode ser de até 50%.! Nas últimas décadas, houve aumento na 
incidência de cálculos urinários em pacientes adultos e pediá- 
tricos,™ embora sua verdadeira incidência permaneça desco- 
nhecida, dada a multiplicidade de fatores etiopatogenéticos, a 
inespecificidade do quadro clínico e a escassez de estudos 
com desenho científico apropriado. Sas et al.? mostraram que 
a incidência de UL em crianças menores de 18 anos foi de 
7,9/100.000 em 1996 e de 18,5/100.000 em 2007, sendo 
maior em meninas vs. meninos, e mais prevalente em adoles- 
centes. Yasui et al.º mostraram incidência de 17,7/100.000 no 
sexo masculino e de 12,4/100.000 no feminino, nas crianças e 
adolescentes entre 10 e 19 anos. Edvardsson et al.” relataram 
que a incidência em crianças e adolescentes menores de 18 
anos foi de 6,6/100.000. Nos EUA, 1/685 internações pedia- 
tricas são motivadas por cálculos urinários, e mais de 50% são 
indivíduos menores de 13 anos.’ Penido et al. demonstraram 
que a incidência anual de UL pediátrica por 1.000 visitas clíni- 
cas triplicou de 1999 para 2010 em um hospital infantil do cen- 
tro-oeste dos EUA.º No Brasil, ainda são necessários estudos 
multicêntricos de grande porte para obter esses dados epide- 
miológicos. 


Patogênese 

Os cálculos urinários ocorrem em todas as partes do sistema 
coletor renal. Nos países considerados industrializados, 97% 
deles encontram-se no parênquima, pelve, papila e cálices; 
3% sao achados na bexiga e na uretra.” A sua formação 
depende de cristais e de matriz, e seus constituintes são, na 
maioria das vezes, diferentes substâncias orgânicas e inorga- 
nicas de estrutura cristalina ou amorfa. O oxalato de cálcio é o 
constituinte mais comum, sendo encontrado em pelo menos 
65% de todos os cálculos. 

Diversos fatores estão envolvidos na litogênese de uma ma- 
neira inter-relacionada: infecciosos, anatômicos, epidemioló- 
gicos, climáticos, socioeconômicos, dietéticos, genéticos e 
metabólicos. Esses fatores, aliados a alterações fisico-quimi- 
cas e fisiológicas na urina, alteram os elementos promotores e 
inibidores da agregação e do crescimento dos cristais, culmi- 
nando com a formação de cálculos. A supersaturação da urina 
é indispensável para a litogênese. A cristalização inicia quan- 
do a urina está supersaturada para determinado soluto e de- 
pende da força iônica, de anormalidades do pH urinário, da re- 
dução do volume urinário, da deficiência dos inibidores da 
cristalização (citrato, magnésio, pirofosfato, nefrocalcina, gli- 
cosaminoglicanos) e dos estados de hiperexcreção de cálcio, 
acido úrico, fósforo e, mais raramente, de oxalato e cistina. 
Entretanto, não está claro como os cristais formados nos túbu- 
los se tornam cálculos, já que são continuamente lavados pelo 
fluxo urinário. Acredita-se que esses cristais agregados alcan- 
cem certa dimensão que permite um processo de ancoragem 
no final dos ductos coletores e vão aumentando em tamanho 
ao longo do tempo.” Provavelmente, esse processo de ancora- 
gem é induzido pelos próprios cristais e ocorre em locais lesa- 
dos da célula epitelial tubular. !º 

Outra explicação seria a resposta das células do epitélio tu- 
bular a diversos estímulos e agressões, os quais incluem altas 
concentrações de cálcio, oxalato e ácido úrico, que causam 
estresse oxidativo e liberação de radicais livres de oxigênio. O re- 


sultado é um processo inflamatório com produção de macromo- 
léculas (osteopontina, bucunina, entre outras). Essas macro- 
moléculas agem na modulação e retenção de cristais na 
membrana apical das células epiteliais tubulares. Após essa re- 
tenção, ocorre endocitose para o interior da célula epitelial tubu- 
lar. A partir daí, fenômenos de autorregulação envolvendo cito- 
cinas e outras macromoléculas provocam a expulsão desses 
cristais para o interstício renal, local no qual um infiltrado de 
monócitos irá degrada-los. No entanto, em situações de sobre- 
carga de oxalato e cristais, ocorrerá peroxidacao lipídica intrace- 
lular, grande produção de radicais livres e morte celular. 

Avanços na fisiopatogênese da formação dos cálculos de oxa- 
lato de cálcio mostraram que eles se formam a partir do cresci- 
mento das placas de apatita ou placas de Randall. As placas de 
Randall compreendem sítios de depósitos cristalinos de oxalato 
de cálcio intersticial que se originam na membrana basal da por- 
ção fina da alça ascendente de Henle. A medida que os cristais 
se agregam, eles fundem-se para dentro das placas no intersti- 
cio e finalmente são eliminados pelo uroepitélio da papila renal, 
como cálculos.” Pacientes com esses cálculos são considerados 
portadores de doença específica já bem definida e que preenche 
os critérios para ser considerada uma doença do metabolismo 
mineral ósseo. Os cálculos de fosfato de cálcio formam-se a par- 
tir de depósitos de cristais de apatita ou bruxita nos ductos cole- 
tores medulares internos e estão associados com cicatrizes in- 
tersticiais. As papilas apresentam áreas de cicatrização, e os 
ductos de Bellini tornam-se dilatados com cristais conectados a 
eles, que podem se projetar para o espaço urinário. As células 
epiteliais estão ausentes e uma fibrose intersticial rodeia o duc- 
to de Bellini afetado, formando o que hoje é chamada de nefro- 
patia tubulointersticial papilar focal ou nefropatia do fosfato." 

Outros fatores são também considerados de risco para a UL, 
como ingestão excessiva de sal e de proteina de origem animal, 
restrição dietética de cálcio, baixo aporte hídrico, uso de medi- 
camentos litogênicos e herança genética. A ingestão elevada de 
sódio em pessoas sadias induz aumento da excreção urinária de 
calcio.” Aumento da excreção fracionada de sódio no túbulo 
proximal produz elevação da excreção fracionada de cálcio nes- 
se mesmo túbulo, com consequente hipercalciúria, observan- 
do-se correlação positiva entre a natriúria e a calcitiria.” A inges- 
tao de proteinas de origem animal aumenta a produção de 
ácidos fixos, aumentando a excreção de cálcio urinário. Dessa 
forma, quanto maior a ingestão de proteinas, maior a excreção 
urinária de cálcio. Restrições importantes do cálcio na dieta 
determinam aumento da excreção urinária de oxalato e, conse- 
quentemente, haverá aumento do risco para a agregação dos 
cristais de oxalato de cálcio. Além disso, facilitam a ocorrência 
de osteopenia, especialmente nas crianças e adolescentes, que 
estão em crescimento.” Assim, restrições alimentares severas 
são contraindicadas. A dieta deve ser corrigida e adequada as 
necessidades da criança ou adolescente, e recomenda-se dieta 
normal para cálcio e proteínas de acordo com o RDA, restrição 
de sódio (2 a 2,5 g/dia) e suplementação de potássio (3 a 3,5 g/ 
dia) com frutas (cerca de 3 unidades /dia) e vegetais.” 

O volume urinário adequado é fundamental para garantir a 
solubilidade de substâncias excretadas na urina. Volume uriná- 
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rio reduzido é consequência de ingestão hídrica diminuída, o 

que aumenta a saturação dos solutos na urina e predispõe à uro- 
litiase. Deve-se garantir um aporte hídrico de 30 a 40 mL /kg/ 
dia sem, no entanto, exceder 2 L em 24 horas. Se há maiores 

gastos (perda insensível e sudorese), aumenta-se essa ingestão. 
O ideal seria um volume urinario de 750 mL /dia para o lactente, 
1.000 mL /dia para o pré-escolar, 1.500 mL/dia para o escolar e 

2.000 mL/dia para o pré-adolescente e adolescente. A quanti- 
dade ingerida de líquidos deverá ser distribuída durante todo o 

dia para manutenção de bom e constante fluxo urinário. Cerca 

de metade dessa quantidade líquida deve ser água, e a outra me- 
tade pode ser escolhida pelo paciente (sucos, chás, etc.).” 

Vários medicamentos estão associados com a formação líti- 
ca e devem ser considerados. Destacam-se: sulfadiazina, 
triantereno, indinavir, topiramato, triantereno, furosemida, 
esteroides, ceftriaxona e vitamina D.” 

Cerca de 40% das crianças com UL têm antecedentes fami- 
liares positivos para cálculos renais, e a maioria tem base me- 
tabólica para a UL. Indivíduos com história familiar positiva 
para litiase urinária tiveram um risco relativo para desenvolver 
cálculos urinários 2,57 vezes maior, após um período de 8 
anos, quando comparados com aqueles sem historia.” 

Outros fatores associados a UL, tao importantes quanto os 
já citados, sao os metabólicos, as alterações anatômicas e/ou 
urodinâmicas e a infeção urinária. As alterações metabólicas 
são responsáveis por 30 a 84% dos cálculos na infância.” A hi- 
percalciúria é a mais prevalente em crianças e adolescentes. 
Além da hipercalciúria, a hipocitratúria também é comum. 
Menos frequentemente, encontram-se hiperuricosúria, hipe- 
roxaluria absortiva, cistinúria e hipomagnesuria.’ As altera- 
ções anatômicas e/ou urodinâmicas modificam a dinâmica 
urinária, favorecem a estase urinária e a consequente precipi- 
tação de cristais na urina. Na infecção urinária por bactérias 
produtoras de urease (Proteus, Pseudomonas e Klebsiella), há 
transformação de ureia em amônia e elevação do pH urinário, 
que favorece a precipitação de cálcio, fósforo e magnésio, for- 
mando cálculos mistos de fosfato, amônio e magnésio chama- 
dos de cálculos de estruvita!? (Figura 1). 


Quadro clínico 

Um paciente pediátrico pode ser considerado agudo com um 
cálculo descendo no ureter, ou pode ter seu diagnóstico como 
achado casual de um cálculo intrarrenal ou intravesical, por 
ocasião de propedêutica de imagem no abdome por qualquer 
outro motivo. No paciente adulto, a manifestação clínica mais 
frequente é a cólica nefrética clássica ocasionada pela mobili- 
zação de cálculos ou coágulos no trato urinário. No paciente 
pediátrico, esse quadro clínico é inespecífico, e a hematúria 
macro ou microscópica e dor abdominal incaracterística são 
muito mais prevalentes do que a cólica nefrética clássica, que 
aparece em apenas 10 a 14% dos casos pediátricos. Náuseas, 
vômitos, dor abdominal inespecífica, anorexia e mal-estar po- 
dem estar presentes, assim como infecção urinária. A chama- 
da disfunção do trato urinário inferior (enurese, urge /inconti- 
nência, dor suprapúbica ou na uretra) também tem sido 
associada à presença de UL. Dessa maneira, a manifestação 
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Figura 1 Fatores envolvidos na litogênese. 


clínica dependerá da localização do cálculo. Cálculos do trato 
urinário inferior podem se manifestar com sinais ou sintomas 
do trato urinário inferior, retenção urinária, jato urinário fino, 
irregular ou lateralizado. Cálculos renais podem ser descober- 
tos ao acaso e permanecer assintomáticos por anos. Cálculos 
na porção alta ou mediana do ureter podem causar dor em có- 
lica crescente. A manipulação dos genitais pode ser o primeiro 
sinal de UL de uretra e, em alguns lactentes, o cálculo pode 
obstruir a uretra e ser palpável (Tabela 1). 

A crise aguda da cólica nefrética apresenta-se como dor de 
início súbito, do tipo cólica, predominantemente lombar, que 
pode estar relacionada com os pontos ureterais acompanhan- 
do o trajeto ureteral, irradiando para abdome, bexiga, testicu- 


Tabela 1 Valores anormais para excreção urinária de 
cálcio! 
































Urina 24 h >4 mg/kg 0,10 mmol/kg 

Amostra única  >0,10 

corrigida pelo 

RFG 

Amostra única Idade mg/ Idade mmol/ 

relação calcio/ mg mmol 

creatinina 
Oa6 meses > 0,80 Oa6meses >2,24 
6al2 meses >0,60 6al2 meses >1,68 
1a2 anos > 0,40 1a 2 anos > 1,12 
2 a18 anos > 0,21 2 a18 anos 


> 0,56 





los ou grandes lábios e face interior das coxas. A dor é crescen- 
te e o paciente está pálido, agitado, facilmente irritável, com 
sudorese fria e não assume posição antiálgica. Ao exame fisico, 
observa-se paciente agitado, desconfortável e irritado, com fá- 
cies dolorosa. O pulso e a pressão arterial podem estar altera- 
dos com taquicardia, hipertensão, respiração ofegante e 
rápida. 

O diagnóstico diferencial é feito em todos os pacientes com 
dor abdominal aguda, embora não seja dificil identificar o pa- 
ciente com cólica nefrética clássica. Entretanto, é importante 
lembrar que várias doenças podem mimetizar o episódio agu- 
do da UL: gastrointestinais (cólica biliar, apendicite, pancrea- 
tite aguda, diverticulite aguda, úlcera gastroduodenal); vascu- 
lares (aneurisma de aorta, infarto renal, obstrução arterial 
esplênica, obstrução arterial intestinal); ginecológicas (anexi- 
te, cisto de ovário, endometriose, gravidez ectópica); e outras 
(infarto cardíaco, hérnia inguinal, abscesso no psoas, massas 
retroperitoneais, doenças agudas da coluna vertebral). 


Abordagem propedêutica do paciente agudo 

Exames laboratoriais e de imagem são necessários para confir- 
mação diagnóstica. Os exames realizados na fase aguda são: 
urina de rotina, Gram de gota de urina não centrifugada, uro- 
cultura e antibiograma, radiografia simples de abdome sem 
preparo e ultrassonografia de vias urinárias. O exame de urina 
geralmente demonstra macro ou micro-hematúria. A urina 
turva com cheiro pútrido, leucocitúria e bacteriúria, com ou 
sem teste do nitrito positivo, sugere infecção urinária associa- 


da, piorando o prognóstico. A suspeita de infecção urinária 
será reforçada com o achado de bastonetes Gram-negativos ao 
exame de Gram de gota de urina não centrifugada. Nesse caso, 
institui-se a terapêutica medicamentosa antimicrobiana, 
aguardando o resultado da urocultura. O achado de cristais no 
sedimento urinário, especialmente de oxalato de cálcio, de 
acido úrico ou de cistina, contribui para o diagnóstico. Habi- 
tualmente, exames sanguíneos não são necessários, entretan- 
to, nos casos com suspeita de pielonefrite aguda, deve ser feita 
avaliação completa da bioquímica do sangue para monitora- 
ção do paciente e avaliação da severidade do quadro clínico. 

A radiografia simples de abdome está indicada na fase agu- 
da mesmo sem preparo. Ela pode confirmar o diagnóstico, ca- 
racterizar o tipo do cálculo (radiopaco ou radiotransparente), 
determinar o número de cálculos existentes, acompanhar a 
migração e variações no tamanho desses cálculos. 

A ultrassonografia de vias urinárias é um procedimento não 
invasivo, pode ser repetida várias vezes sem prejuízo para o 
paciente, permite acompanhar a migração do cálculo e possi- 
bilita a avaliação do trato urinário superior, especialmente no 
que se refere a presença de hidronefrose. 

A urografia excretora não é feita como rotina na fase aguda, 
especialmente em pacientes pediátricos. Ela estaria indicada 
apenas em casos excepcionais, quando há necessidade de 
diagnóstico diferencial com quadros clínicos atípicos e/ou 
complicados com outras doenças. 

A tomografia computadorizada (TC) helicoidal não con- 
trastada é considerada atualmente o padrao-ouro para diag- 
nóstico de UL e pode identificar obstrução e distinguir cálcu- 
los de coágulos ou tumores. Entretanto, é um procedimento 
de alto custo e nem sempre está disponível em nosso meio. 


Tratamento do paciente agudo 
A dor da cólica renal é uma das mais intensas dores descritas e 
requer atendimento imediato e eficaz. 


Drogas antiespasmódicas e/ou analgésicas 

1. Diclofenaco sódico: utilizado por vias oral, retal e intramuscular. 
Dose: 1a 3 mg/kg a cada 8 horas. Apresentação: comprimidos 
de 50 e 75 mg; supositório de 50 mg e ampolas de 75 mg/3 mL. 

2. N-butilbrometo de escopolamina: utilizado por vias oral, in- 
tramuscular e endovenosa, diretamente na veia ou diluído 
em soro para gotejamento lento: 

e dose via oral - lactente: 10 gotas /dose a cada 8 horas; pré- 

-escolar: 10 a 20 gotas /dose a cada 8 horas; escolar: 20 a 30 
gotas /dose a cada 8 horas; 

e dose via intramuscular ou endovenosa - lactente: 1/4 de 
ampola a cada 8 horas; pré-escolar: 1/2 ampola a cada 8 ho- 
ras; escolar: 1 ampola a cada 8 horas. Apresentação: drágeas 
de 10 mg, solução oral de 10 mg/mL, ampolas de 20 mg/mL. 

3. Morfina e análogos: 

e morfina: utilizada por vias subcutânea e oral. Dose: 0,1 a 
0,2 mg/kg, dose máxima 15 mg. Apresentação: ampolas 
de 2 mg/2 mL, 10 mg/mL e 10 mg/10 mL; comprimidos 
de 10 e 30 mg; cápsulas de 30, 60 e 100 mg de liberação 
cronogramada; 
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e meperidina: utilizada por vias intramuscular ou subcuta- 
nea. Dose: 1 a 1,5 mg/kg, dose maxima de 100 mg. Apre- 
sentação: ampolas de 100 mg/2 mL. Essas são drogas uti- 
lizadas em situações muito especiais e com critérios bem 
definidos, em razão de riscos inerentes. 


Drogas antieméticas 

1. Dimenidrinato: utilizado por vias oral e intramuscular /endo- 
venosa. Dose: 1a 5 mg/kg a cada 6 horas (dose máxima: 300 
mg/kg /dia). Apresentação: comprimidos de 50 mg; gotas de 
25 mg/mL; e ampolas de 50 mg /2 mL. A dose para o dimeni- 
drinato B6 é de 1,25 mg/kg /dose, 3 gotas para 2 kg a cada 6 
horas (dose máxima até 6 anos de idade: 75 mg/dia). 


Cuidados gerais 

Hidratação 

É incrementada logo após a comprovação de que o cálculo 
pode migrar e ser eliminado. O fluxo urinário aumentado é ga- 
rantido por meio de hidratação oral ou mesmo parenteral, nos 
casos com vômitos intensos, diarreia ou falta de aceitação oral. 


Acompanhamentos clínico, laboratorial 

e de imagem periódicos 

A avaliação clínica, laboratorial e de imagem deve ser feita 
sistematicamente no paciente que estiver com um cálculo 
descendo pelo trato urinario. A periodicidade do exame clini- 
co depende da gravidade do paciente. Os exames de urina de 
rotina e urocultura serão feitos semanalmente. A ultrassono- 
grafia das vias urinárias pode ser realizada a cada 15 dias para 
acompanhamento da descida do cálculo até sua eliminação. 
O pediatra deve orientar o paciente para observar a elimina- 
ção do seu cálculo, pois ela pode acontecer sem dor associada. 
Ele deve recomendar que a criança ou adolescente carregue, 
junto com seu material escolar, um filtro de papel (filtro para 
coar café) que deve ser utilizado ao urinar, quando estiver 
fora do ambiente domiciliar. O período de espera para a desci- 
da do cálculo sem consequências para o rim é de 6 semanas. 
Após esse período, é aconselhável a interconsulta com um 
urologista. 

A UL tem grande morbidade quando esta associada a infec- 
ção, configurando pielonefrite obstrutiva e nao ha necessaria- 
mente cólica renal associada. O paciente apresenta-se com 
dores nos flancos, febre, oligoanúria e prostração, e a ultrasso- 
nografia mostra dilatação do sistema coletor renal. Trata-se de 
uma emergência com alta taxa de mortalidade (> 50%) e so- 
mente os antibióticos não são suficientes para impedir o de- 
senvolvimento de sepse. O tratamento dessa condição clínica, 
muitas vezes dramática, exige a resolução do fator obstrutivo, 
tão logo quanto possível, com procedimentos endoscópicos 
ou cirúrgicos. 


Conduta cirúrgica nos cálculos urinários 

no paciente agudo 

A presença de um cálculo no rim não implica obrigatoriamen- 
te sua remoção cirúrgica, e existem critérios que auxiliam nes- 
sa decisão. Entretanto, a UL é considerada cirurgicamente ati- 
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va em casos de dor intratável, obstrução ou infecção associada. 
Cerca de 60 a 70% de todos os cálculos serão eliminados es- 
pontaneamente, e algumas atitudes podem ser adotadas para 
facilitar sua passagem: alívio da dor e prevenção de novos epi- 
sódios de cólica nefrética, normalização da função intestinal, 
aumento da diurese e aumento da atividade fisica. Quando o 
calculo não é eliminado espontaneamente, o paciente exigirá 
monitoração delicada e constante. As limitações para a passa- 
gem do cálculo estão relacionadas com seu tamanho e com as 
características da sua superficie. Constituem indicação para 
remoção: 

e ureter proximal: cálculo com diâmetro > 5 mm ou cálculo com 
diâmetro < 4 mm associado a obstrução completa, urossepse, 
rim único, deterioração da função renal, sintomatologia intra- 
tável, não progressão do cálculo durante 6 semanas; 

e ureter distal: cálculo com diâmetro > 7 mm ou cálculo com 
diâmetro < 6 mm associado a obstrução completa, urossepse, 
rim único, deterioração da função renal, sintomatologia intra- 
tável, não progressão do cálculo durante 6 semanas. 


A conduta será escolhida de acordo com a localização do cál- 
culo e suas repercussões sobre os rins e, frequentemente, é ne- 
cessária consultoria da urologia. 


Abordagem propedêutica do paciente 
após a fase aguda 
Após resolução da fase aguda, sendo o cálculo eliminado es- 
pontaneamente ou retirado por qualquer técnica, o paciente 
será conduzido para o estudo metabólico. Recomenda-se um 
repouso metabólico de pelo menos 30 dias. Do mesmo modo, 
se o paciente nao era agudo e o diagnóstico foi feito por exa- 
mes de imagem, ele será encaminhado para o estudo metabó- 
lico de acordo com o protocolo: 

e urina para sedimentoscopia, Gram de gota de urina não cen- 
trifugada e urocultura; 

e urina de 24 horas: duas amostras coletadas em dias diferentes 
(pelo menos 1 semana de intervalo), para dosagem de creati- 
nina, cálcio, ácido úrico, citrato, fosfato, oxalato, magnésio, 
sódio, potássio e cistina qualitativa; 

e urina amostra única com jejum: duas amostras para medida 
do pH urinário avaliado no pHmetro, valores da relação cál- 
cio /creatinina e de ácido úrico; 

e Sangue venoso: uma amostra para dosagem de creatinina, 
cálcio, fósforo, ácido úrico, magnésio, sódio, cloro, potássio; 
hemograma e gasometria venosa; 

e ultrassonografia de vias urinárias. 


Se o paciente não tiver controle completo de esfincteres, utili- 
za-se a amostra urinária única corrigida pela creatinina para 
avaliar a excreção de cálcio, ácido úrico, citrato, fosfato, oxala- 
to, magnésio, sódio e potássio. A cistina qualitativa pode ser 
feita também nessa amostra. Outra possibilidade é avaliar a 
excreção urinária dessas substâncias em amostra urinária úni- 
ca corrigida pelo ritmo de filtração glomerular (RFG), utilizan- 
do a fórmula de Simkin et al.” A seguir, um exemplo do calcu- 
lo da excreção urinária de ácido úrico corrigida pelo RFG: 


Uau x Scr 
Ucr 


Eau= 


Em que: 

Eau = excreção urinária de ácido úrico corrigida pelo RFG; 
Uau = concentração de ácido úrico urinário em mg/dL; 
Scr = concentração de creatinina sérica em mg/dL; 

Ucr = concentração de creatinina urinária em mg/dL. 


A partir da análise de toda essa investigação, é possível fazer o 
diagnóstico metabólico do paciente e instituir o tratamento 
adequado. A seguir, estão descritos os valores de anormalida- 
de para a excreção urinária das diversas substancias.’*"° 


Tratamento e acompanhamento do paciente 
após a fase aguda 

Os tratamentos existentes são direcionados para restaurar a bio- 
química e a fisico-quimica urinárias, ja que a eliminação esponta- 
nea ou cirúrgica de um cálculo não impede a sua neoformação, 
não diminui a morbidade e não determina a correção das mani- 
festações extrarrenais das doenças de base coexistentes. Após a 
fase aguda, o tratamento proposto é de longo prazo, devendo 
constar de medidas gerais e medidas específicas. 


Medidas gerais 

Hidratação 

A finalidade da ingestão hídrica é diluir a concentração das 
substâncias litogênicas na urina, pois a probabilidade de se 
formarem cálculos é inversamente proporcional à diurese. 
Deve-se garantir aporte hídrico que mantenha a urina dilui- 
da, ou seja, de coloração amarelo clara. Se há maiores gastos 
ou perdas, deve-se aumentar a ingestão de acordo com eles. A 
quantidade ingerida de líquidos deve ser distribuída durante 
todo o dia, para manutenção de bom e constante fluxo uriná- 
rio. Cerca de metade dessa quantidade líquida deve ser água, 


e a outra metade pode ser escolhida pelo paciente (sucos, 
chas). 


Dieta 

Restrições alimentares rígidas são contraindicadas. Em primei- 
ro lugar, porque podem dificultar a adesão ao tratamento; em 
segundo, porque podem determinar deficiências nutricionais 
eventualmente mais significativas que a própria urolitiase. A 
dieta deve ser corrigida e adequada as necessidades da criança 
ou adolescente, em especial no que se refere a ingestão de cálcio, 
proteinas, carboidratos, gorduras e sal. Alguns erros na orienta- 
ção dietética são muito comuns, como a eliminação de tomate, 
derivados de leite, chocolate, chás. Essas são crenças arraigadas 
na população e dificeis de serem mudadas. 


Atividades físicas 

Exercícios físicos devem ser regulares, uma vez que a incidên- 
cia de cálculos é diretamente proporcional ao sedentarismo, 
assim como a obesidade. Entretanto, é preciso dar ênfase ao 
cuidado com a reposição de líquidos após a atividade física 
para que não se favoreça a concentração e a saturação urinárias. 
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Tabela 2 Valores anormais para excreção de citrato, relação Na/K, volume, ácido úrico, cistina, magnésio, oxalato e 





































































































































































































fosfato!2!8 
Urina 24 h Amostra única corrigida por creatinina Amostra única corrigida pelo RFG 
Creatinina 2a3anos: 6a 22 mg/kg 
> 3 anos: 12 a 30 mg/kg 
Citrato > 400 mg/g creatinina > 0,28 (mmol/L/mmol/L) > 0,18 (mg/L/mg/L) 
Cálcio/citrato > 0,33 > 0,33 l | o 
Na/K <3 <3 o 
Volume > 1 ae 
Ácido úrico < 815 mg/1,73 m? SC < 0,65 < 0,56 mg 
< 0,03 mmol 
Cistina < 60 mg/1,73 m? SC < 0,02 (mg/mg) 
<0,01 (mmol/mmol) 
Magnésio > 88 mg/1,73 m? SC l 
Oxalato < 50 mg/1,73 m? SC Idade (mg/mg) o 
< 0,49 mmol/1,73 m? SC 
7 O a 6 meses < 0,30 
7 7 meses a 4 anos < 0,15 
o > 4 anos “<ojo 
Essas i TP/RFG < 4,4 mg/dL* o 









































* Reabsorção tubular de fosfato pelo ritmo de filtração glomerular: TP/GER = Pp - Up x Pcr 


Ucr 


Pp = concentração plasmática de fosfato em mg/dL; Up = concentração urinária de fosfato em mg/dL; Pcr = concentração plasmática de creatinina em mg/dL; 


Ucr = concentração urinária de creatinina em mg/dL. 


Medidas específicas 
O tratamento específico é proposto conforme as alterações 
metabólicas encontradas. 


Hipercalciúria idiopática 
A abordagem inicial consiste em modificações dietéticas du- 
rante 4 meses (ingestão elevada de líquidos, ingestão normal 
de cálcio, proteína, sódio e potássio). Em caso de não normali- 
zação da calciúria, o citrato de potássio é iniciado (0,5 a 1 
mEq/kg/dia), juntamente com as medidas dietéticas durante 
2 meses. O controle clínico ambulatorial é feito a cada 4 meses, 
e a ultrassonografia deve ser repetida a cada 6 meses. 
1. Citrato de potássio: utilizado por via oral. Dose: 0,5 a 1 mEq/ 
kg, 2 vezes /dia, com alimento:””° 
- apresentação: xarope manipulado; 5 mL contêm 20 mEq 
de citrato. Fórmula: citrato de potássio 100 g; xarope com 
sabor (framboesa, groselha, morango, abacaxi, etc.) 
250 mL; 
= apresentação: cápsulas manipuladas ou comprimidos de 5 
e 10 mEq de citrato. 


O tratamento com diurético tiazídico é iniciado (0,5 a 1 mg/ 
kg/dia), combinado com citrato de potássio, se não houver 
normalização da calciúria após 2 meses de tratamento apenas 
com o citrato de potássio e/ou se os sintomas persistirem. 


Hipocitratúria idiopática 

1. Citrato de potássio utilizado por via oral. Dose: 1 a 3 mEq /kg, 
2 vezes/dia, com alimento.!>!º Apresentação: xarope ou cáp- 
sulas manipulados como descrito para a hipercalciúria idio- 
pática. 


Hiperuricosúria idiopática 
e Citrato de potássio utilizado por via oral. Dose: 1a 3 mEq/kg, 


2 vezes /dia, com alimento.” Apresentação: xarope ou capsu- 
las manipulados como descrito para a hipercalciúria idiopática. 


É importante esclarecer à família que os alimentos ricos em 
ácido úrico devem ser diminuídos, e não abolidos. Frutos do 
mar, peixes pequenos (especialmente sardinha), leguminosas 
(feijão, ervilha, grão-de-bico, etc.) e miúdos (figado de galinha, 
coração, vísceras, etc.) contêm taxas significativas de purina, 
porém a cocção retira grande parte delas. 

O alopurinol é utilizado raramente, uma vez que, com as me- 
didas citadas, a uricosúria é controlada. Nos casos rebeldes aos 
tratamentos descritos e uricosúria > 1 g em 24 horas, utiliza-se 
essa droga na dose de 50 mg/dia para crianças menores de 10 
anos de idade e 100 mg/dia para crianças maiores de 10 anos. 


Hiperoxalúria absortiva 

Recomenda-se dieta pobre em oxalato, ou seja, reduzir inges- 

tão de espinafre, ruibarbo, chás escuros, oleaginosas (nuts), 

arroz integral e frutas vermelhas (berries). A recomendação 
dietética envolve também redução de gorduras, ingestão nor- 
mal de cálcio para a faixa etária, líquidos em grande quantida- 

de e evitar uso de vitamina C. 

1. Piridoxina (vitamina B6): utilizada por via oral. Dose: 30 mg/ 
kg/dia a cada 12 horas. 

2. Ortofosfato neutro ou fosfato neutro: utilizado por via oral. 
Dose: 30 mg/kg/dia a cada 12 horas. Apresentação: xarope 
manipulado; 5 mL contêm 270 mg de fosfato neutro. Formu- 
la: fosfato de potássio 150 mg; fosfato de sódio 350 mg; QSP 
agua destilada 5 mL. 


1132 +. TRATADO DE PEDIATRIA « SEÇÃO 15 NEFROLOGIA 


3. Citrato de magnésio: utilizado por via oral. Dose: 10 mEq/dia 
a cada 12 horas. 


Cistinúria 

Recomendações gerais: urinar 3 a 3,5 L/dia ou 1,5 L/m?/dia; 
manter pH urinário entre 7,0 e 7,5; não realizar exercícios ex- 
tremos; não usar laxativos. 

Recomendações dietéticas: dieta rica em fibras; restrição 
de sal; restrição de proteína (metionina) 0,8 a 1 g/kg/dia; 
proibido o consumo de alimentos defumados e picles; evitar 
bebidas com alto teor de ácido fosfórico (“cola”); evitar bebi- 
das alcoólicas, limonada e café. 


Tratamento medicamentoso 

1. Citrato de potássio: utilizado por via oral. Dose: 1 a 3 mEq/kg, 
2 vezes /dia, com alimentos. Apresentação: xarope e cápsulas 
manipulados, como descrito para a hipercalciúria idiopática. 

2. Vitamina C: utilizada por via oral. Dose: 1a 2 g/dia. Apresen- 
tação: comprimidos efervescentes. 

3. Prevenção de infecção urinária com sulfametoxazol-trimeto- 
prim 10 mg/kg /dia de sulfametoxazol. 

4. D-penicilamina (20 mg/kg /dia). 


Hipomagnesiúria 
e Citrato de magnésio: utilizado por via oral. Dose: 10 mEq, 
2 vezes /dia. 


Hiperfosfatúria 

e Ortofosfato neutro ou fosfato neutro: utilizado por via oral. 
Dose: 30 mg/kg/dia a cada 12 horas. Apresentação: xarope 
manipulado, 5 mL contêm 270 mg de fosfato neutro, confor- 
me descrito anteriormente. 


Considerações finais 

A UL é muito prevalente, confere alta morbidade e a recorrên- 
cia é sua principal característica. A eliminação do cálculo não 
descarta a possibilidade de nova formação lítica. Assim, a im- 
plementação de protocolos de estudos metabólicos, as obser- 
vações epidemiológicas relacionadas a fatores nutricionais, 
ambientais e genéticos e a avaliação dos principais elementos 
que propiciam a supersaturação urinária mostraram que o 
diagnóstico metabólico seria não só factível, mas absoluta- 
mente necessário e de grande utilidade para prevenção da 
formação lítica. A criação de programas efetivos de diagnósti- 
co, tratamento e acompanhamento ambulatorial permitem a 
categorização apurada e o manejo adequado dos pacientes 
com UL, prevenindo, desta maneira, a recorrência dos litos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Diagnosticar a criança com urolitiase. 

e Investigar e, sempre que possível, diagnosticar os 
fatores metabólicos associados a urolitiase. 

e Diagnosticar e/ou excluir os fatores de risco associados 
a ocorrência de urolitíase. 

e Saber quando e quais exames de imagem solicitar de 
acordo com o quadro clínico do paciente. 


e Tratar a criança com quadro agudo de urolitiase e 
também suas possíveis complicações. 

e Instituir o tratamento específico e acompanhar o 
paciente com urolitiase após o quadro agudo. 

e Solicitar interconsulta para discutir a necessidade de 
tratamento cirúrgico do paciente com urolitíase. 
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Introdução 

A glomerulonefrite difusa aguda pós-estreptocócica (GNDA) 
caracteriza-se fundamentalmente por processo inflamatório 
de origem imunológica que acomete todos os glomérulos de 
ambos os rins. É considerada, juntamente com a febre reumá- 
tica, sequela tardia e não supurativa de estreptococcia. É a 
mais comum das glomerulopatias da infància. 


Epidemiologia 

Estima-se que mais de 470.000 casos de GNDA ocorram anual- 
mente no mundo, com uma incidência de 9,5 a 28,5 por 100.000 
indivíduos,”* sendo que 97% desses casos ocorrem nos países 
em desenvolvimento, em virtude das péssimas condições higiê- 
nico-sanitárias das moradias e coabitação da população de bai- 
xa renda determinando uma maior frequência de infecções bac- 
terianas, principalmente pelos estreptococos beta-hemolíticos 
do grupo A (EBHGA).°° Nos últimos 20 a 30 anos, a prevalência 
de GNDA tem diminuído nos países desenvolvidos por conta do 
tratamento mais efetivo e precoce das infecções e melhorias das 
condições de vida e nutrição dessas populações.” 

A GNDA pode incidir de forma endêmica ou epidêmica. É 
rara em menores de 2 anos, sendo mais frequente no período 
pré-escolar e escolar, com pico de incidência ao redor dos 7 
anos. A incidência no sexo masculino em relação ao feminino 
é de 2:1, nos casos associados a infecção de vias aéreas supe- 
riores, enquanto nos casos de piodermite, observa-se equiva- 
léncia entre os sexos.!º 


Etiologia 

Em geral, a doença manifesta-se após infecção por EBHGA e, 
ocasionalmente, pelo grupo C ou G7. Somente algumas cepas, 
denominadas nefritogênicas, são capazes de causar a glome- 
rulonefrite. Essas cepas são identificadas pela presença de 
uma proteína localizada na parede de suas células, chamada 
proteina M. Entre as mais frequentes pós-faringites, desta- 
cam-se os sorotipos M 1, 3, 4, 12, 18, 25 e 49, e pós-impetigo, M 
2, 49, 55, 57 e 60.º 


Fisiopatogenia e fisiopatologia 

A GNDA é uma doença imunologicamente mediada e sua rela- 
ção com infecção estreptocócica precoce está bem estabeleci- 
da, existindo fortes evidências de que o antígeno desenca- 
deante da nefropatia correlaciona-se com raças nefritogênicas 
do EBHGA. O EBHGA é a bactéria que causa infecções no ho- 
mem com maior frequência, realçando-se que, durante a vida, 
praticamente todos os seres humanos sofrem múltiplas agres- 
s0es por esse microrganismo. 

O EBHGA é constituído por três partes: cápsula, parede ce- 
lular e citoplasma. A parede celular é formada por uma cama- 
da proteica, e a proteina M, constituinte dessa parede, permi- 
te que os estreptococos sejam tipados por técnica de 
precipitação de 1 a 61. Essa proteina representa também o an- 
tigeno responsável pela indução da imunidade na infecção es- 
treptocócica. Portanto, no soro de indivíduos adultos, comu- 
mente encontram-se anticorpos contra vários M tipos de 
estreptococos. É interessante observar que, além da imunida- 
de antibacteriana, existe também a imunidade antitóxica, que 
é transplacentária e protege a criança no 1º ano de vida. Essa 
mesma imunidade relaciona-se com a toxina eritrogênica e, 
quando adquirida por infecção, provavelmente persiste por 
toda a vida.! 

No entanto, a fisiopatogenia da GNDA não está totalmente 
definida e há, na literatura, várias teorias que objetivam expli- 
cá-la É provável a existência de um antígeno estreptocócico 
capaz de desencadear um processo imunológico que levaria a 
produção de anticorpos e, consequentemente, à formação de 
imunocomplexos nos glomérulos, isto é, formação de imuno- 
complexos in situ. Considerando a formação de imunocom- 
plexos in situ, 2 teorias são as mais aceitas: 

e teoria heteróloga (teoria catiônica de Vogt): os estreptococos 
têm proteínas catiônicas capazes de se ligar à membrana ba- 
sal glomerular (MBG), que possui carga elétrica facilitando a 
afinidade (proteinas estreptocócicas-MBG). Esses antígenos 
catiônicos, uma vez na MBG, determinariam a formação de 
imunocomplexos in situ; 
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e teoria autóloga (teoria das neuraminidases): pesquisa inicial 
de McIntosh’? demonstrou que a neuraminidase produzida 
pelo estreptococo nefritogénico atuaria sobre a imunoglobuli- 
na G (IgG) autóloga removendo o ácido siálico e tornando-a 
antigênica. Essa IgG modificada se depositaria inicialmente 
na região subendotelial da MBG.'°" O imunocomplexo depo- 
sitado na região subendotelial do capilar ativa o sistema de 
complemento pela via clássica ou, mais frequentemente, pela 
via alternada. Uma vez ativado o sistema de complemento, há 
liberação de substâncias quimiotáxicas por meio de neutrófi- 
los e secreção de proteases e/ou substâncias oxidantes, que 
determinarao alterações na MBG." 


Dentro desse contexto fisiopatogênico, um número variável de 
proteínas, incluindo a proteina M (proteina associada a cepa 
nefritogênica), estreptoquinase, endostreptosina e protease es- 
treptocócica, tem sido testado quanto à capacidade de produzir 
glomerulonefrite em nível experimental.” Em estudo recente, 
Yamakami et al.” purificaram um antígeno denominado recep- 
tor de plasminogênio associado a nefrite, com a mesma se- 
quência de aminoácidos que a proteina M análoga ao receptor 
do plasminogênio da cepa 64/14 do EBHGA com atividade de 
ligação de plasminogênio. Usando um anticorpo (de coelho) 
antirreceptor de plasminogênio associado a nefrite, o antígeno 
foi encontrado em 22 de 22 pacientes em estágio inicial de 
GNDA. As proteinas associadas a cepas nefritogênicas ligam-se 
ao plasminogênio humano e reagem preferencialmente com 
anticorpos presentes no soro daqueles com GNDA. Cu et al.º 
também demonstraram a presença desses anticorpos no soro 
de pacientes com GNDA e, além disso, que seus títulos eram 
significativamente maiores em comparação com pacientes com 
febre reumática aguda, escarlatina ou em indivíduos normais. 

Em termos fisiopatológicos, o processo inflamatório que 
ocorre nos capilares glomerulares determina perda da sua in- 
tegridade e, consequentemente, a passagem de elementos 
que normalmente não são filtrados: hemácias, leucócitos e 
proteinas. Esse intenso processo inflamatório endocapilar glo- 
merular reduz a luz desses capilares, causando diminuição do 
ritmo de filtração glomerular (RFG) pela redução do coeficien- 
te de ultrafiltração, com consequente retenção de alguns com- 
postos (creatinina, ureia, potássio, entre outros) que pode de- 
terminar lesão renal aguda. Esse evento agudo resulta em 
diminuição da oferta de água e sódio aos túbulos renais. Esses 
segmentos geralmente se encontram com sua função preser- 
vada e, portanto, promoverão reabsorção de água e sódio com 
desajuste do balanço glomerulotubular provocando oligúria, 
aumento do volume extracelular circulante (supressão do sis- 
tema renina-angiotensina-aldosterona), edema, hipertensão 
arterial e congestão circulatória. Além do aumento do volume 
circulante, acredita-se que, nos capilares sistêmicos, ocorram 
alterações das forças determinantes da lei de Starling, contri- 
buindo para o aparecimento do edema."*"4 


Patologia 
Na macroscopia, os rins encontram-se moderadamente au- 
mentados de volume, e pontos hemorrágicos podem ser obser- 


vados na cápsula. Na microscopia óptica, todos os glomérulos 
estão uniformemente envolvidos. O tufo glomerular apresen- 
ta-se aumentado, o espaço de Bowman está reduzido, e os ca- 
pilares, obliterados pela tumefação e proliferação das células 
mesangiais ou endoteliais. Quantidades variáveis de leucócitos 
polimorfonucleares habitualmente infiltram o tufo glomerular. 
As artérias e arteríolas raramente encontram-se alteradas. Em 
geral, não existem grandes modificações tubulares. Na micros- 
copia eletrônica, o lúmen capilar mostra-se estreitado pelo au- 
mento do número de células mesangiais e pelos polimorfonu- 
cleares. Depósitos eletrodensos, entre a lâmina densa e o 
epitélio, são observados 8 dias após o início da doença e, em 
geral, desaparecem em torno da 6º semana. A MBG apresenta- 
-se integra, exceto nos locais onde existem depósitos eletroden- 
sos.'8 À imunofluorescéncia, observam-se depósitos granula- 
res de C3, IgG e beta-1-C-globulina ao longo das paredes 
capilares e, em menor intensidade, na matriz mesangial. De- 
pósitos de properdina e fibrinogênio podem ser observados.»º 


Quadro clínico 
Os sintomas clínicos clássicos - edema, hipertensão e hematu- 
ria — manifestam-se 10 a 20 dias (no maximo 6 semanas) após 
a infecção estreptocócica de vias aéreas superiores ou de pele. 
Na maior parte dos casos, o estado geral da criança está pouco 
comprometido e as queixas são vagas, como indisposição, ina- 
petência, cefaleia e edema periorbital. O edema ocorre em 85% 
dos casos, com intensidade variável. Muitas vezes, é eviden- 
ciado apenas por queixas indiretas, como aumento brusco de 
peso e/ou observação de roupas ou calçados apertados. Me- 
nos frequentemente, pode ser generalizado e influenciado pela 
postura. Habitualmente, o edema antecede o aparecimento da 
hematúria que, em dois terços dos casos, é macroscópica. No 
restante dos casos, pode haver apenas micro-hematúria diag- 
nosticada laboratorialmente.'* A hipertensão arterial que esta 
presente em 60 a 90% dos casos é, em geral, moderada, de- 
pende da intensidade da hipervolemia e pode ser agravada 
pela ingestão de alimentos com elevado teor de sódio. Sinto- 
mas menos frequentes, como cólicas abdominais, hipertermia 
e vômitos alimentares, podem acompanhar o quadro. 

Na evolução natural dos casos não complicados, observa- 
-se, em média de 7 a 15 dias após o início da doença, desapare- 
cimento do edema, acompanhado por aumento da diurese e, 2 
a 3 dias após, normalização dos níveis tensionais. Ao redor da 
3? ou 4º semana após o inicio da sintomatologia, ocorre o res- 
tabelecimento clínico geral da criança. Deve-se salientar que 
alguns doentes podem desenvolver quadros subclinicos de 
GNDA caracterizados apenas por edema subclínico, hiperten- 
são e diminuição do complemento.'* 


Complicações 
As complicações descritas a seguir podem manifestar-se isola- 
damente ou associadas. 


Congestão circulatória 
É a complicação mais frequente. Caracteriza-se por sinais clí- 
nicos de hipervolemia, como taquicardia, dispneia, tosse, es- 


tertores subcrepitantes em bases pulmonares e hepatomega- 
lia. Pode ser agravada por hipertensão e levar a insuficiência 
cardíaca congestiva e edema agudo de pulmão. Nao há evi- 
dência de dano miocárdico intrínseco. 


Encefalopatia hipertensiva 

Deve-se essencialmente à hipertensão e apresenta quadro cli- 
nico variável, podendo ocorrer cefaleia, vômitos, alterações vi- 
suais (diplopia ou amaurose transitória), irritabilidade, agita- 
ção, sonolência, crise convulsiva ou coma. Ao exame de fundo 
de olho, não se observam habitualmente as alterações caracte- 
rísticas de hipertensão arterial, embora alguns pacientes pos- 
sam apresentar vasoespasmo na retina. 


Insuficiência renal aguda (IRA) 

É a menos comum das complicações da GNDA. Estabelece-se 
oligoanúria intensa, retenção de escórias proteicas no plasma 
e distúrbios hidreletrolíticos graves, com tendência a hiperpo- 
tassemia. 


Exames complementares 
Dentre as principais alterações urinárias, destacam-se: 

e densidade urinária conservada, em torno de 1015 a 1020, na 
fase aguda da doença, pela preservação da capacidade de con- 
centração urinária relacionada a integridade tubular; 

e hematuria macroscópica ou microscópica acompanhando 
cerca de 95% dos casos; 

e cilindros hemáticos, hialinos, granulosos e leucocitarios, sen- 
do os hemáticos sugestivos de hematuria glomerular; 

e proteinuria, raramente em níveis nefróticos (> 50 mg/kg / 
dia), e que, na fase aguda, nao se correlaciona com gravidade 
da nefropatia. 


A maioria das alterações urinárias regride em 4 a 8 semanas, 
embora 10% dos casos possam persistir com hematúria resi- 
dual por varios meses.’ A dosagem do complemento sérico é 
obrigatória para o diagnóstico de GNDA. Seus valores encon- 
tram-se diminuídos em 95 a 98% dos casos. A normalização 
de seus níveis ocorre em 4 a 8 semanas e é um marcador im- 
portante de prognóstico e diagnóstico diferencial.' Os níveis de 
ureia e creatinina podem estar elevados em grau discreto ou 
moderado.'* Se a elevação for significativa, podem traduzir 
doença renal prévia ou glomerulonefrite rapidamente progres- 
siva. As alterações no sódio, potássio e bicarbonato dependem 
do grau de déficit da função renal. Geralmente, observa-se dis- 
creta anemia dilucional, decorrente da hipervolemia.! O título 
de antiestreptolisina O (ASO) pode estar elevado, dependendo 
do local da infecção e do sorotipo infectante. Nas amidalites, 
os níveis são elevados, o que habitualmente não acontece nas 
piodermites. Além disso, quanto mais precoce a antibioticote- 
rapia, menor a elevação; quanto maior o tempo entre o início 
da doença e a coleta do sangue, maior será a cifra da ASO.! Em 
relação a bacteriologia, as culturas de secreção de orofaringe e 
da pele têm pouca importância, porque a infecção antecede 
em ]a3 semanas o aparecimento do quadro clínico daGNDA." 
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Diagnóstico diferencial 

Embora o diagnóstico habitualmente não ofereça dificuldade, 
algumas glomerulopatias podem apresentar-se, no início, com 
quadro semelhante. Dentre elas, destacam-se: 

e glomerulonefrite membranoproliferativa, que acomete sobre- 
tudo o sexo feminino e ocorre geralmente em maiores de 7 
anos de idade; na infância, costuma apresentar-se com com- 
plemento sérico baixo por meses; 

e glomerulonefrite rapidamente progressiva, caracterizada por 
manifestações clínicas importantes e aumento progressivo 
dos níveis de creatinina; 

e doença de Berger, que apresenta, em geral, hematúria recor- 
rente, sem os demais sinais clínicos que caracterizam a 
GNDA, com complemento sérico normal e cujo diagnóstico é 
confirmado por biópsia, com imunofluorescência positiva 
para IgA em deposição mesangial. 


Biópsia renal 

Como a GNDA é nefropatia de evolução favorável, a biópsia re- 
nal só está indicada quando houver suspeita clínica de que o 
padrão anatomopatológico não seja de proliferação endotelial 
e mesangial. São indicadores de biópsia renal: hematúria ma- 
croscópica com duração superior a 4 semanas e /ou função re- 
nal persistentemente alterada por período maior de 4 sema- 
nas e/ou hipertensão arterial prolongada por mais de 4 
semanas e/ou complemento sérico persistentemente baixo 
por mais de 8 semanas e/ou associação com sindrome nefró- 
tica de duração superior a 4 semanas. 


Tratamento 

O tratamento deve ser individualizado de acordo com o qua- 
dro clínico (presença ou não de complicações), condição so- 
cioeconômica e cultural. Deve-se dar preferência ao tratamen- 
to ambulatorial e, a princípio, restringir a hospitalização aos 
casos de oligúria intensa, de insuficiência cardíaca ou de ence- 
falopatia hipertensiva.'* 

O repouso deve ser limitado pelo próprio paciente e reco- 
mendado enquanto persistirem edema e hipertensão ou na vi- 
gência de complicações. Não se justifica repouso prolongado, 
pois isso não influencia a evolução da doença. 

A restrição dietética é importante para o restabelecimento 
clínico (diminuição do edema e dos níveis tensionais) e a 
prevenção e/ou a atenuação das complicações da insuficiên- 
cia renal transitória (hipervolemia e azotemia). A cota hidri- 
ca deve ser restrita a 20 mL/kg/dia ou 300 a 400 mL/m?/ 
dia. Quando houver regressao do edema, devem-se acres- 
centar as perdas do dia anterior (diurese e/ou vomitos). Ini- 
cialmente, recomenda-se dieta de arroz e frutas, a qual con- 
tém 300 mg de NaCl. A ingestão de sódio deve ser diminuída 
(menos que 2 g de NaCl/m*/dia) também durante a fase de 
edema, hipertensão e oligúria. A restrição proteica é neces- 
sária quando houver IRA. A restrição de potássio está indica- 
da apenas nos casos de oligúria importante (diurese < 
240 mL /mºSC/dia).»!º 
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Tratamento medicamentoso 

Infecção estreptocócica 

O tratamento da GNDA requer erradicação da infecção com ad- 
ministração de penicilina V na dose de 25.000 a 50.000 UI/ 
kg/dia, por via oral (VO), a cada 6 horas, durante 8 a 10 dias, ou 

penicilina benzatina em dose única de 600.000 U para crian- 
ças com menos de 25 kg e 1.200.000 U para crianças com mais 

de 25 kg. Nos casos de alérgicos a penicilina, deve-se prescrever 
eritromicina na dose de 30 mg/kg /dia durante 10 dias. 


Diuréticos 

A furosemida, na dose de 1a 5 mg/kg /dia, está indicada nos 
casos de congestão cardiocirculatória importante, oligoanúria 
e hipertensão sintomática. 


Hipotensores 

Devem ser utilizados somente nos casos em que a hipertensão 
persiste apesar do desaparecimento do edema e da oligúria, 
ou nos casos de hipertensão sintomática. As drogas mais utili- 
zadas São: 

e hidralazina: 0,2 a 0,5 mg/kg /dose, endovenosa (EV), a cada 
4 ou 6 horas, oula 4mg/kg /dia, VO, a cada 8 horas; 

e nifedipina: 0,10 a 0,25 mg/kg /dose, a cada 3a 4 horas, ou 1 a 
3 mg/kg /dia, VO, a cada 6 ou 12 horas (por causa do risco de 
hipotensão, recomenda-se monitoração rigorosa de frequên- 
cia cardiaca, pressão arterial e reflexo pupilar). 


Uma alternativa a nifedipina para crianças maiores de 6 anos é 
a anlodipina, com um tempo de eliminação mais longo, que 
permite sua administração 1 vez/dia, sendo adequada nas 
crianças com quadro mais estável (dose de 0,1 a 0,2 mg /kg/ 
dia; dose máxima de 10 mg/dia). Os inibidores de enzima de 
conversão (enalapril /captopril) e os bloqueadores de recepto- 
res de angiotensina II (losartana) podem ser utilizados com 
especial atenção, pelo risco de provocar aumento dos níveis de 
potássio e/ou creatinina.!º O nitroprussiato de sódio deve ser 
restrito à unidade de terapia intensiva para os casos de encefa- 
lopatia hipertensiva. 


Tratamento das complicações 

Congestão circulatória 

Além das medidas já citadas, objetiva-se reduzir a hipervole- 
mia com administração de furosemida 1 a 5 mg/kg /dia, restri- 
ção hídrica, assistência ventilatória (oxigenoterapia e/ou ven- 
tilação mecânica) e sedação. O uso de digitálicos não está 
indicado, mas, eventualmente, utilizam-se aminas simpato- 
miméticas (dobutamina). Nos casos refratários a essas medi- 
das, recomenda-se instalação de diálise peritoneal. 


Encefalopatia hipertensiva 

Caracterizada como urgência hipertensiva, recomenda-se ni- 
fedipina na dose de 0,2 mg/kg, sublingual, repetida, se neces- 
sário, em 4a 6 horas, com monitoração contínua do paciente e 
dos seus níveis tensionais. Em situações de emergência hiper- 
tensiva, utiliza-se nitroprussiato de sódio, na dose de 0,5 a 8 
mcg /kg /minuto, EV, protegido da luz e por período não supe- 


rior a 72 horas, dado o risco de intoxicação por tiocianato, um 
de seus metabólitos. 

A redução dos níveis pressóricos deve ser progressiva, e 
não brusca, evitando-se hipofluxo cerebral. Os anticonvulsi- 
vantes podem ser utilizados nos casos de convulsões associa- 
das a encefalopatia hipertensiva ou distúrbios metabólicos 
(diazepam 0,1 a 0,5 mg/kg /dose, EV, lentamente). 


Insuficiência renal aguda 
Além da restrição hidrossalina, nos casos de hiperpotassemia, 
não ofertar potássio de qualquer natureza, administrar resinas 
de troca (Kayexalate® ou Sorcalº) na dosagem de 1 g/kg, VO 
ou via retal, em suspensão a 10% ou 20%, a cada 4 ou 6 horas, 
corrigir acidose metabólica (se presente) e fazer nebulização 
com beta-2-adrenérgicos. 

Nas situações de oligúria com hiperpotassemia e congestão 
circulatória refratárias, indicar precocemente diálise perito- 
neal. 


Evolução e prognóstico 

O primeiro sinal de melhora é o aumento da diurese com con- 
sequente diminuição do edema e a normalização dos níveis da 
pressão arterial. A hematúria macroscópica desaparece entre 
a 1? e a 2º semana, enquanto a microscópica pode permanecer 
até 18 meses, sem indicar um mau prognóstico. A proteinúria 
nefrótica desaparece em até 4 semanas, e proteinúria discreta 
pode persistir por alguns meses.'* O prognóstico da GNDA é 
bom, embora 5% dos pacientes possam evoluir para cronici- 
dade. O óbito durante o período agudo é excepcional e, quan- 
do ocorre, se relaciona com manejo indevido ou tardio das 
complicações.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Diagnosticar a criança com GNDA. 

e Reconhecer as complicações associadas à GNDA. 

e Saber quais exames solicitar para confirmação 
diagnóstica da GNDA. 

e Tratar a criança com glomerulonefrite e também as 
possíveis complicações associadas. 

e Acompanhar o paciente com GNDA. 

e Saber quando indicar biópsia renal e, 
consequentemente, encaminhar para o nefrologista. 
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Introdução e epidemiologia 
A sindrome nefrótica (SN) caracteriza-se essencialmente pela 
presença de proteinúria maciça de caráter nefrótico e hipoalbu- 
minemia (s 2,5 g/dL), enquanto o quadro completo inclui ede- 
ma, hiperlipidemia e lipiduria.' A proteinuria nefrótica classica- 
mente se caracteriza por valores = 50 mg/kg /dia ou = 40 mg/ 
m?/hora. Pela dificuldade de coleta de urina na faixa pediátrica, 
a tendência atual é a de utilizar a relação proteína /creatinina 
em amostra isolada, sendo definida como proteinúria nefrótica 
quando essa relação é > 2 em mg/mg (U P/Cr > 2).”4 

Na infância, 80 a 90% dos casos correspondem a SN pri- 
maria ou idiopática (SNT), e o restante, a causas secundárias, 
como associação com doenças sistêmicas, metabólicas, infec- 
ciosas, doenças autoimunes, drogas, entre outras (Tabela 1). 

Os aspectos dependem de fatores genéticos e geográficos, 
com incidência estimada em 1 a 3 novos casos (100.000 habi- 
tantes com menos de 16 anos e prevalência próxima a 
16/100.000 casos.'* A maioria dos casos ocorre entre 2 e 7 
anos de idade, sendo 2 vezes mais frequente no sexo masculi- 
no nos primeiros anos de vida.!**8 

As principais variantes histopatológicas de SNI na criança 
são a lesão histológica mínima (LHM) e a glomeruloesclerose 
segmentar e focal (GESF), observando-se o aumento desta va- 
riante nos últimos anos.>”!º 

A maioria dos pacientes com SNI (80 a 90%) responde à 
corticoterapia inicial, obtendo-se remissão completa.** 
Nesses pacientes, portadores de sindrome nefrótica corticos- 
sensível (SNCS), o prognóstico é bastante favorável quando 
comparado com aqueles que não respondem, ou seja, corti- 
corresistentes (SNCR).**º Entretanto, 80 a 90% das crianças 
com SNCS apresentam uma ou mais recidivas durante o curso 
do tratamento preconizado. Conforme a resposta terapêutica 
e evolutiva, esses pacientes apresentam diferentes perfis de 
definições, recentemente atualizadas (Tabela 2). 

A SN de causa secundária pode ser decorrente das mais di- 
versas causas etiológicas (Tabela 1). Durante o 1º ano de vida, 
mutações genéticas, infecções bacterianas, virais, parasitárias, 


Tabela 1 Etiologia e condições associadas à síndrome 
nefrótica 


Lesão histológica mínima (LHM), 
glomeruloesclerose segmentar e 
focal (GESF), glomerulonefrite 
membranoproliferativa (tipos l, ll e 

HD, glomerulonefrite proliferativa 
mesangial, glomerulopatia membranosa, 
glomerulonefrite crescéntica, etc. 


Causas primarias 








Sifilis, malaria, tuberculose, varicela, hepatite 
B, hepatite C, HIV, endocardite infecciosa, 
Epstein-Barr, citomegalovirus, toxoplasmose, 
Streptococcus beta-hemolitico do grupo A, 
esquistossomose, nefrite do shunt, etc. 


Pós-infecção 
e agentes 
parasitários 





Colagenoses e Lúpus eritematoso sistêmico, púrpura de 











vasculites Henoch-Schônlein, artrite reumatoide, 
poliarterite nodosa, poliarterite 
granulomatosa (Wegener), etc. 

Neoplasias Linfoma de Hodgkin, linfoma não Hodgkin, 
leucemias, tumor de Wilms, carcinoma de 
cólon, carcinoma broncogênico 

Drogas Anti-inflamatórios não hormonais, 
ampicilina, ouro, lítio, mercúrio, trimetadiona, 
mesalamina, etc. 

Processos Pólen, fungos, leite de vaca, picada de 

alérgicos abelhas, pelos de gato, etc. 

Outros Nefropatia por IgA (Berger), síndrome de 


Alport, cicatriz pielonefrítica do refluxo 
vesicoureteral, diabete melito, miastenia 
grave, anemia falciforme, doença inflamatória 
intestinal crônica, febre familiar do 
Mediterrâneo, amiloidose, feocromocitoma, 
etc. 


entre outras causas, constituem etiologia importante de SN. 
Atualmente, nos casos congênitos, sindrômicos e familiares e 
nos casos corticorresistentes, cada vez mais se associa a pre- 
sença de mutações genéticas.” 


Etiofisiopatogenia 

A grande maioria dos casos de SN apresenta mecanismos etio- 
fisiopatogênicos relacionados com fatores genéticos, disfun- 
ção podocitária (podocidopatia), disfunção imunológica ou a 
presença de fatores circulantes.” 


Tabela 2 Conceitos e definições de síndrome nefrótica 
em pediatria”? 


Classificação Definição 








U P/Cr = 2 ou = 300 mg/dL; ou 

proteína +++ (fita reagente urinária) 

ou proteinúria > 50 mg/kg/dia ou > 40 
mg/h/m? e hipoalbuminemia < 2,5 mg/dL. 
Habitualmente acompanha-se de edema 


Síndrome nefrótica 
































U P/Cr < 0,2 ou proteina < + (fita 
reagente urinária) por 3 dias 
consecutivos 


Remissão completa 

















Redução da proteinúria em 50% ou mais 
do valor atuale U P/Cr entre 0,2 e 2 


Remissão parcial 

















Ausência de 
remissão 


Falência em reduzir a proteinúria em 50% 
do basal ou excreção persistente com U 
P/Cr > 2 





Resposta inicial 





Obtenção da remissão completa 
dentro das primeiras 4 semanas de 
corticoterapia 


Ausência de 
resposta inicial/ 
corticorresistência 











Falência em alcançar a remissão 
completa após 8 semanas de 
corticoterapia 











U P/Cr = 2 ou proteína +++ (fita reagente 
urinária) por 3 dias consecutivos 


Recidiva/recaida 




















Recidiva infrequente 1 recidiva dentro de 6 meses da resposta 
inicial ou 1a 3 recidivas no período de 12 


meses 











2 ou mais recidivas dentro de 6 meses da 
resposta inicial ou 4 ou mais recidivas no 
período de 12 meses 


Recidiva frequente 














2 recidivas consecutivas durante 
corticoterapia, ou dentro de 14 dias da 
suspensão do corticosteroide 


Corticodependência 











Resistência tardia Proteinúria persistente durante 4 ou mais 
semanas de corticoterapia seguinte a 


uma ou mais remissões 





A filtração glomerular proporciona, seletivamente, a elimi- 
nação de água e escórias e a retenção de proteinas, células san- 
guineas e outros elementos da circulação. A excreção de gran- 
des quantidades de proteina através da barreira de ultrafiltração 
glomerular (BUFG) seria decorrente de agravos diversos sobre 
seus componentes, determinando aumento da permeabilida- 
de as proteínas plasmáticas. Contribuem para esse fato a perda 
de cargas elétricas negativas da membrana basal glomerular 
(MBG), mutações e alterações de proteinas do podócito, dis- 
função podocitária (podocidopatia), desorganização ou disfun- 
ção dos componentes da fenda diafragmática, a presença de 
autoanticorpos, fatores circulantes e diversas anormalidades 
imunológicas. Atualmente, o foco das pesquisas realça o papel 
da fenda diafragmática e sua relação com a integridade estrutu- 
ral e funcional do podócito. Mutações nos genes que codificam 
as proteínas ou os canais iônicos e vias enzimáticas do podóci- 
to, da fenda diafragmática e da MBG resultam em desorganiza- 
ção dessas estruturas e consequente proteinuria.4°""” 

Cada vez mais, uma crescente variedade de mutações ge- 
néticas vem sendo descrita na SN, principalmente nos casos 
de GESF e nas formas congênitas, familiares, sindrômicas e 
corticorresistentes.! 

Vários autores defendem a existência de um fator circulan- 
te secretado pelos linfócitos T dos pacientes com LHM, o qual 


SÍNDROME NEFRÓTICA IDIOPÁTICA « 1139 


desencadearia proteinúria maciça e fusão dos processos po- 
dais.º” Recentemente, o papel do CD80 na LHM vem direcio- 
nando um possível biomarcador de diagnóstico e atividade da 
doença.” Os níveis urinários de CD80 correlacionam-se com 
a atividade da SN na LHM. Pacientes portadores de LHM em 
recidiva revelam aumento significativo do CD80 urinário 
quando comparado com controles ou com portadores de LHM 
em remissão ou de outras glomerulopatias.”° 

Alguns autores consideram que a LHM seja um distúrbio 
de “dois golpes”? O “primeiro golpe” reside na indução podo- 
citária de CD80, por exemplo, por meio de fatores circulantes 
como citocinas (IL-13), alérgenos, produtos microbianos, os 
quais induziriam a expressão podocitária de CD80. Esse fato, 
associado a disfunção dos mecanismos contrarregulatórios 
que normalmente inibiriam a expressão do CD80, como as cé- 
lulas T regulatórias (Treg) e seus produtos (IL-10, CTLA4, 
TGF-beta), determinariam uma limitação na autorregulação 
do podócito (“segundo golpe”), perpetuando a proteinúria e a 
injúria glomerular observada na LHM 27 

Estudos sugerem que os níveis séricos do receptor ativador 
de plasminogênio tipo uroquinase na sua forma solúvel (suPAR) 
estão significativamente elevados em pacientes com GESF, 
quando comparados com pacientes portadores de outras glo- 
merulopatias. Acredita-se que o suPAR promova ativação das 
betaintegrinas induzindo processos intracelulares que culmi- 
nam com modificações no citoesqueleto e consequente protei- 
núria.? Dados experimentais e de observação clínica demons- 
tram a existência de outros fatores circulantes (p.ex., 
hemopexina; citocina cardiotropina-like 1 [CLC-1]; esfingomie- 
lina fosfodiesterase ácida 3b [SMPDL3b | e angiopoetina 4)." 

Além da passagem anormal de proteinas em razão do au- 
mento da permeabilidade da MBG, outro fator importante que 
contribui para determinar a proteinúria é a redução da reab- 
sorção proteica pelas células epiteliais do túbulo proximal e 
uma disfunção da endocitose e da ligação das proteínas com 
receptores da membrana apical tubular.” 

As evidências sugerem que os pacientes com SNI, particu- 
larmente por LHM, apresentem uma disfunção imunológica 
com a presença de fatores circulantes durante a recidiva da 
doença com alteração da permeabilidade da BUFG.>"8'1317 

Classicamente, observa-se participação de citoquinas na 
patogênese da LHM e do provável papel das células T helper 
(TH tipo 2) com associação de atopia e alergia, aumento de 
IgE, indução de c-maf, etc.º Evidências sugerem que tanto os 
linfócitos como os podócitos estão envolvidos na patogênese 
da LHM e que ela provavelmente resulte da interação entre fa- 
tores humorais e uma disfunção podocitária.” Trabalhos re- 
centes realçam o papel dos linfócitos T ativados na fisiopato- 
gênese da LHM com estímulo direto sobre os podócitos por 
meio de gatilhos, como infecções virais, bacterianas, alérge- 
nos e citoquinas, promovendo aumento da expressão de 
CD80 (coestimulador de células T) e desorganização do ci- 
toesqueleto do podócito e proteinúria.º0:20 

Os podócitos expressam em sua membrana os receptores 
de angiotensina II e essa expressão está aumentada nos qua- 
dros de proteinúria.” A angiotensina II parece interferir na 
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reorganização do citoesqueleto podocitário e sua inibição por 
meio do uso de drogas que atuam no sistema renina-angio- 
tensina-aldosterona (SRAA) (captopril, enalapril, losartan), 
o que constitui uma estratégia terapêutica atual no manejo 
da SN. Várias outras drogas com propriedades imunomodula- 
doras e imunorregulatórias, independentemente de outros 
mecanismos primários de atuação, parecem também agir di- 
retamente no podócito, estabilizando seu citoesqueleto, a 
fenda diafragmática e reduzindo a proteinúria. Esse fato pode 
abrir perspectivas de melhor compreensão dos diversos me- 
canismos fisiopatogênicos envolvidos e novos horizontes te- 
rapêuticos.” 


Quadro clínico 

A principal manifestação clínica da SN, embora sua presença 
não seja essencial para o diagnóstico, é o edema, que, em 
LHM, geralmente é intenso, mole, frio, depressível, sujeito a 
ação da gravidade, em geral insidioso, podendo evoluir para 
anasarca e apresentando diversos mecanismos em sua pato- 
gênese. Existem duas grandes teorias implicadas no mecanis- 
mo de formação do edema na SN. A primeira, conhecida como 
teoria do “hipofluxo”, considera que a proteinuria maciça e 
subsequente hipoalbuminemia promovam uma diminuição 
da pressão oncótica plasmática. Esse fato, por sua vez, acarre- 
ta aumento da ultrafiltração capilar e passagem de fluido do 
espaço intravascular para o interstício (edema), desencadean- 
do hipovolemia, hipoperfusão renal, ativação do SRAA e re- 
tenção renal secundária de sódio.” A segunda teoria, do “hi- 
perfluxo”, propõe como fator inicial na formação do edema a 
retenção primária intrarrenal de sódio e água. A resistência ao 
peptídio natriurético atrial (ANP) associada à ativação dos ca- 
nais epiteliais de sódio (ENaC) por proteases (como a plasmi- 
na) nos ductos coletores promove retenção hídrica e salina 
que contribui na formação do edema.” 

A criança não tratada ou que não responde bem a terapia 
apresenta-se adinâmica, evoluindo com ascite e hepatomega- 
lia. Pode decorrer taquipneia pela compressão torácica. Há 
derrame pleural e aumento de volume dos genitais, principal- 
mente no sexo masculino. 

Os cabelos são escassos, finos e quebradiços por causa da 
desnutrição. A pele é seca e friável com tendência de formação 
de estrias. A pressão arterial na LHM geralmente é normal, 
mas, em alguns casos, ocorre hipertensão transitória. No caso 
de outras glomerulopatias, como a GESF, a hipertensão arte- 
rial pode estar presente, sendo necessário o uso de anti-hiper- 
tensivos. 

A presença de distúrbios eletrolíticos (hipocalcemia, hipo- 
potassemia, hiponatremia, etc.) pode se manifestar por altera- 
ções clínicas como caibras, parestesias, sindrome convulsiva, 
etc. Na GESF e nas outras glomerulopatias que não a LHM, 
manifestações clínicas, como náuseas, vômitos, cefaleia, alte- 
ração do sensório, etc., podem estar relacionadas com uremia. 

A dor abdominal também se manifesta nas grandes des- 
compensações e em situações de hipovolemia ou associadas à 
peritonite primária ou celulites de parede abdominal, algumas 
vezes podendo confundir-se com apendicite aguda. É possível 


observar sinais de descalcificação óssea relacionada as altera- 
ções do metabolismo de vitamina D, cálcio e fósforo, particu- 
larmente naqueles casos de longa duração e/ou resistência a 
terapia imunossupressora. Os pacientes nefróticos apresen- 
tam risco elevado de deficiência de vitamina D. A atopia é fre- 
quente, com prevalência de processos alérgicos das vias aé- 
reas ou de pele. 

Essas crianças são propensas a aquisição de processos in- 
fecciosos, geralmente infecções de vias aéreas superiores (ri- 
nofaringites, sinusites e broncopneumonias), infecções de 
pele (celulite), peritonites, gastroenterites, infecção do trato 
urinário e sepse. Os agentes virais frequentemente estão asso- 
ciados as descompensações, podendo favorecer infecções 
bacterianas secundárias. 

Os principais agentes bacterianos são o Streptococcus pneu- 
moniae e as bactérias Gram-negativas (Escherichia coli, Klebsiel- 
la sp, Proteus sp e Haemophilus influenzae). Os Staphylococcus 
aureus e coagulase negativos, assim como os fungos, também 
devem ser lembrados, em virtude da imunossupressão. 


Exames laboratoriais 

Sedimento urinário 

Além de proteinúria, em 25% dos pacientes com LHM, há he- 
matúria, geralmente microscópica. Observa-se cilindrúria re- 
lacionada as perdas proteicas e lipidúria. 


Proteinúria 

Considera-se a proteinuria nefrótica acima de 50 mg/kg /dia 
ou 40 mg/m?/hora. Em amostra isolada de urina, valores > 2 
são compatíveis com proteinúria nefrótica.” O teste com ácido 
sulfossalicílico a 10% é um método alternativo e útil, princi- 
palmente no acompanhamento ambulatorial. 


Eletroforese de proteinas plasmáticas 

Sao observados hipoalbuminemia e aumento da fração alfa-2. 
A IgG, especialmente IgG-1 e IgG-2, apresenta-se muito baixa, 
e a IgA e a IgM, elevadas. A IgE também pode estar aumenta- 
da e observa-se hipogamaglobulinemia na SNI. A presença de 
hipergamaglobulinemia pode ser indicativa de patologia se- 
cundária subjacente. 


Colesterol 

Os níveis séricos do colesterol total, triglicérides e lipoprotei- 
nas acham-se elevados. A hiperlipidemia é consequência do 
aumento da sintese hepática de colesterol, triglicérides e lipo- 
proteinas; da redução no catabolismo das lipoproteínas decor- 
rente do aumento da atividade das lipases lipoproteicas; da 
perda urinária de HDL; e da redução da atividade do receptor 
de LDL. 


Complemento 

Apresenta-se normal na LHM e na GESF; a constatação de hi- 
pocomplementemia é indicação formal para biópsia renal, po- 
dendo estar presente, por exemplo, no lúpus eritematoso, na 
glomerulonefrite membranoproliferativa, na glomerulonefrite 
crescêntica e na nefrite do shunt. 


Ureia e creatinina 
Podem estar elevadas na instalação do edema ou em situações 
de hipovolemia. Em outras glomerulopatias (p.ex., GESF ou 
nefrotoxicidade), pode-se encontrar aumento persistente. 
Devem ser pesquisadas causas secundárias com solicitação 
de reações sorológicas para HIV, hepatite A, Be C, toxoplas- 
mose, citomegalovírus, sífilis e mononucleose. Conforme a 
história e a epidemiologia, avaliações específicas devem ser 
realizadas (p.ex., esquistossomose, malária, etc.). 


Indicações de biópsia renal (BR) 

Atualmente, as crianças entre 1 e 10 anos com sintomatologia 
exuberante e complemento sérico normal devem ser conside- 
radas e tratadas como portadoras de LHM. Nesse grupo, clas- 
sicamente, aquelas que não obtiverem remissão clínica e labo- 
ratorial após 8 semanas de corticoterapia seguidas ou não de 3 
doses de pulsoterapia com metilprednisolona, desde que não 
estejam infectadas, devem ser biopsiadas, pois provavelmen- 
te apresentam outros padrões histológicos. Outras indicações 
de BR na SNI encontram-se na Tabela 3.787 


Tratamento 

Tratamento inespecifico 

No tratamento da SN, é importante o bom relacionamento en- 
tre médico, família e paciente e a conscientização e elucidação 
da natureza, da progressão e do comportamento da doença, 
além de dúvidas quanto a medicação. Durante as fases de ede- 
ma ou quando houver hipertensão, deve ser recomendada 
uma dieta hipossódica ou assódica. Na ausência de hipervole- 
mia, a ingestão hídrica é livre. O repouso não deve ser imposto 
e não ha evidência de que traga benefícios para o paciente. As 
atividades escolares e esportivas podem ser retomadas após 
os períodos de descompensação. 

Na presença de edema, a primeira medida a ser tomada é a 
restrição sódica. É importante avaliar a presença de evidên- 
cias de hipovolemia como taquicardia, pulsos fracos, extremi- 
dades frias, hipotensão e outros fatores adicionais, como he- 
moconcentração, elevação desproporcional da ureia e baixa 
fração de excreção de sódio (< 0,5%). Nessa situação, realizar 
infusão de solução salina 15 a 20 mL/kg por 20 a 30 minutos e 
repetir conforme necessário. A infusão de albumina 20% (0,5 


Tabela 3 Indicações de biópsia renal na síndrome 
nefrótica idiopática”*:?º 


Crianças com idade < 1 ano ou > 10 anos (alguns autores 
recomendam > 16 anos) 

















Hematúria macroscópica ou hematúria microscópica persistente 

















Hipertensão grave 


























Disfunção renal 

















Hipocomplementenemia 












































Sintomas extrarrenais (p.ex., exantema, púrpura) 




















Síndrome nefrótica corticorresistente 











Planejamento de introdução de inibidores de calcineurina 
(ciclosporina, tacrolimo) e para avaliação periódica de potencial 
nefrotoxicidade (p.ex. a cada 2 anos) 
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a 1 g/kg) é util para aqueles pacientes que não respondem a 
expansão inicial. 

Os diuréticos devem ser evitados, de forma geral, pelo risco 
de precipitação de piora da função renal, pois muitos nefróti- 
cos apresentam redução do volume sanguíneo efetivo de base. 
Quando necessário, nos quadros de anasarca e sem evidências 
de hipovolemia, introduzir diuréticos tiazídicos como a hidro- 
clorotiazida (2 a 5 mg/kg/dia em 2 tomadas). Evita-se a de- 
pleção de potássio usando reposição com cloreto de potássio 
(2 a 4 mEq/kg/dia) ou espironolactona (1 a 5 mg/kg /dia). 
Naqueles casos resistentes a essa terapia ou com anasarca e 
hipervolêmicos, podem ser associados diuréticos de alça, 
como a furosemida (1 a 5 mg /kg /dia). 

Nos edemas volumosos e persistentes, utiliza-se infusão en- 
dovenosa de albumina a 20% (0,5 a 1g/kg/dia) associada a fu- 
rosemida (infusão lenta parenteral para redução do potencial de 
ototoxicidade), que, proporcionando aumento transitório da 
pressão oncótica plasmática e do ritmo de filtração glomerular, 
facilita a liberação do diurético nos locais onde ocorre a reabsor- 
ção de sódio, melhorando a resposta natriurética. 

Em edemas refratários, associa-se albumina e furosemida pa- 
renteral em infusão continua (0,1 a 0,2 mg /kg/hora ou 1 a 5 mg/ 
kg /dia). A coadministração de amilorida (associada a hidrocloro- 
tiazida ou clortalidona) pode ser estabelecida. Devem ser monito- 
rados os efeitos colaterais potenciais e graves dos diuréticos. 

Por causa das disfunções imunológicas citadas, da desnu- 
trição, do edema e do uso de medicações imunossupressoras, 
o nefrótico apresenta grande suscetibilidade as infecções: ce- 
lulites, peritonites, infecções de vias aéreas superiores, sinusi- 
tes e pneumonias, que podem evoluir para sepse. O tratamen- 
to antimicrobiano deve ser instituído rapidamente, levando 
em consideração o foco infeccioso, o estado clínico do pacien- 
te e o agente bacteriano. Deve-se atentar a possibilidade de 
nefrotoxicidade das medicações utilizadas. 

Todos os pacientes com varicela devem receber aciclovir 
oral por 7 dias; a gravidade do quadro clínico requer interna- 
ção e administração endovenosa de aciclovir. A imunização 
passiva contra a varicela, com uso da imunoglobulina (VZIG) 
na dose de 125 UI para cada 10 kg de peso (dose mínima 125 UI 
e dose maxima 625 UI) dentro de 96 horas do contato, ou imu- 
noglobulina endovenosa (400 mg/kg dose unica), impede ou 
minimiza a severidade da doenca nos pacientes suscetiveis e 
expostos a varicela.**8 


Tratamento específico 
A resposta a corticoterapia é um marco importante na respos- 
ta terapêutica, estratificando-se didaticamente a SN em corti- 
cossensivel e corticorresistente. Fluxogramas e protocolos te- 
rapéuticos, baseados em evidências, levam em conta esse 
aspecto. Atualmente, em geral, procura-se seguir as diretrizes 
clínicas práticas estabelecidas pelo KDIGO, organização inter- 
nacional que objetiva o melhor seguimento de doenças renais 
ao redor do mundo, considerando a experiência e a prática cli- 
nica.,>031 

Classicamente, para induzir remissao, utiliza-se predniso- 
na diária (60 mg/m? ou 2 mg /kg /dia; máximo de 60 mg/dia, 
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3 vezes /dia ou dose única) durante 4 a 6 semanas (o KDIGO 
sugere dose única). Caso tenha ocorrido remissão, introduz-se 
40 mg/m? ou 1,5 mg/kg em dias alternados em dose única 
pela manhã (máximo de 40 mg/dia) por 4 a 6 semanas.*82250 
Esse esquema é mantido por 6 meses, com diminuição lenta e 
progressiva da dose, caso a remissão se mantenha. Em casos 
com recidivas dentro dos 6 meses iniciais, volta-se para o es- 
quema diário, mantido até 3 dias consecutivos após a remis- 
são e, a seguir, reintroduz-se o corticosteroide em dias alterna- 
dos. Se houver resistência ao tratamento inicial, pode-se 
utilizar pulsoterapia adicional com metilprednisolona (MP) 
30 mg/kg /dose (máximo de 1 g) em dias alternados, 3 a 6 do- 
ses. Caso ocorra remissão completa, prosseguir a corticotera- 
pia em esquema alternado por 1 ano, diminuindo a dose pro- 
gressiva e lentamente. 

É importante a vigilância no controle da pressão arterial e o 
tratamento precoce das infecções. As infecções funcionam 
como gatilho para a descompensação da SN, dessa forma, du- 
rante os processos infecciosos, deve ser utilizado corticoste- 
roide diário na mesma dose de manutenção por 5 a 7 dias para 
reduzir o risco de recaídas em crianças com recidivas frequen- 
tes ou corticodependentes.” 

A terapia prolongada com corticosteroides pode ocasionar 
efeitos adversos significativos. O uso de outros imunossupres- 
sores, como ciclofosfamida, ciclosporina e levamizol, pode 
permitir a redução ou a retirada do corticosteroide na condu- 
ção terapêutica, conforme a resposta do paciente.” Em caso 
de pacientes corticossensíveis, recidivantes frequentes, uma 
opção valida é a ciclofosfamida (CYC) na dose de 2 mg/kg /dia 
(máximo de 100 mg/dose e 168 mg/kg de dose cumulativa) 
em tomada única pela manhã por 60 a 90 dias, associada a 
corticoterapia em esquema alternado, com doses decrescen- 
tes de prednisona.” Os principais efeitos adversos são depres- 
são de medula óssea, risco de infecções e neoplasia, cistite he- 
morrágica, alopecia e disfunção gonadal. 

Em recidivantes frequentes e com objetivo de redução ou 
retirada do corticosteroide, uma alternativa é o emprego de le- 
vamizol, que é um imunomodulador. Caso as recidivas persis- 
tam, recomenda-se a biópsia renal e a introdução de outros es- 
quemas terapêuticos. 

Os inibidores da calcineurina (IC), ciclosporina (CsA) e ta- 
crolimo (TCM) são considerados terapia de primeira linha no 
manuseio dos SNCR e uma alternativa para corticodependen- 
tes e recidivantes frequentes.” O emprego recomendado da 
CsA é na dose de 4 a 5 mg/kg /dia a cada 12 horas seguido por 
ajuste da dose conforme concentrações séricas. O KDIGO re- 
comenda seu uso por um período mínimo de 6 meses para 
avaliação da resposta. Naqueles pacientes com remissão par- 
cial ou completa, os IC são utilizados por, no mínimo, 12 me- 
ses, 30:31 

Em nosso serviço, na análise de 101 crianças tratadas com 
CsA, observou-se remissão completa em 93% de 37 pacientes 
corticodependentes e 53% de 64 corticorresistentes. É neces- 
sário monitorar a função hepática e renal e só introduzir esse 
medicamento nos casos com menos de 30% de fibrose inters- 
ticial, realizando biópsia renal seriada em média a cada 18 a 24 


meses. Além da nefrotoxicidade, outros efeitos adversos da 
CsA sao a hipertrofia gengival e a hipertensão arterial. Apesar 
de sua considerável eficácia, ocorrem recidivas após sua reti- 
rada em 60 a 90% dos pacientes. O uso do TCM está indicado 
para aqueles pacientes que apresentam efeitos adversos à CsA, 
principalmente os cosméticos, como a hipertricose e a hiper- 
plasia gengival. 

O tratamento da SNCR e da GESF é um dos principais desa- 
fios clínicos ao nefrologista pediátrico. Por causa da tradicio- 
nal baixa resposta à corticoterapia e grande risco de evolução 
para doença renal crônica terminal, é de se esperar uma gran- 
de heterogeneidade terapêutica. A maioria dos regimes tera- 
péuticos nos casos de SNCR utiliza uma combinação de imu- 
nossupressor + corticoterapia (p.ex., baixas doses e em dias 
alternados) + estratégia antiproteinúrica com inibidores da 
enzima de conversão da angiotensina (IECA) e/ou bloquea- 
dores do receptor da angiotensina (BRA). 

Estudos não controlados demonstraram que terapias pro- 
longadas com metilprednisolona combinada com um agente 
alquilante ou a utilização isolada de CsA poderiam levar a re- 
sultados satisfatórios constituindo uma alternativa terapêuti- 
ca nos casos de recidivantes frequentes e mesmo em alguns 
casos de SNCR.**34 Em nosso serviço, utilizou-se um esquema 
adaptado de Mendoza (pulsoterapia sequencial prolongada 
com metilprednisolona) em 31 pacientes, obtendo remissão 
em 81% dos casos. Entretanto, após um período médio de 3 
anos, somente 40% dos casos ainda apresentavam remissão 
sustentada. Previamente, um grupo espanhol obteve remis- 
são completa em 73% de 30 crianças (14 corticorresistentes) 
utilizando um esquema adaptado sequencial.” 

O emprego do micofenolato mofetil (MMF) no tratamento 
das glomerulopatias pode mostrar resultado em recidivantes 
frequentes e corticodependentes, sendo uma alternativa no 
uso prolongado de esteroides e/ou CsA ou nos pacientes com 
sinais de intoxicação medicamentosa. Sua indicação nos ca- 
sos de SNCR e GESF é relativamente recente e de informações 
limitadas.” O KDIGO sugere que o MMF possa ser utilizado 
como agente poupador de corticosteroide ou naqueles pacien- 
tes corticorresistentes, associado a altas doses de corticoste- 
roide para aqueles que não respondem a ciclosporina.*”* A 
dose habitualmente utilizada é de 600 a 1.200 mg /m?/dia em 
duas tomadas (maximo de 2 g /dia). Devem ser considerados 
os efeitos colaterais (gastrointestinais, hematológicos, maior 
risco de infecções, etc.). Em nosso serviço, Mello et al. obtive- 
ram remissão completa e parcial em 23 e 37% de 52 crianças 
resistentes ao uso de ciclosporina e ciclofosfamida, consti- 
tuindo, assim, também uma alternativa aos recidivantes fre- 
quentes, aos corticodependentes e naqueles pacientes que 
não respondem aos inibidores de calcineurina em um período 
de 6 meses.*» 

Os IECA e/ou os BRA têm sido usados com relativo suces- 
so, reduzindo inespecificamente a proteinúria, além de pos- 
suírem ação imunomoduladora com potencial redução de fi- 
brose tubulointersticial.”” Pode-se associar captopril (0,1 a 1 
mg/kg /dia em 2 tomadas), enalapril (0,08 a 0,5 mg/kg/dia 
em 1 ou 2 tomadas) ou losartana (0,4 a 0,8 mg/kg /dia em to- 


mada única). Após 15 dias da introdução ou aumento da dose 
dos IECA ou BRA, deve-se monitorar a função renal e o nível 
sérico de potássio. O KDIGO sugere que, nos casos de SNCR, 
os IECA/BRA sejam inicialmente combinados com os IC.” 
Entretanto, alguns autores preferem adiar a combinação de 
IECA ou BRA-2, pelo risco aumentado de nefrotoxicidade 
quando da associação com a CsA. É importante orientar os fa- 
miliares e pacientes adolescentes do sexo feminino sobre os 
riscos de teratogenicidade em caso de futura gravidez e consi- 
derar acompanhamento com grupo multiprofissional qualifi- 
cado. 

A dislipidemia relacionada aos períodos de recidivas não 
merece tratamento específico. Entretanto, o emprego das es- 
tatinas para os pacientes que apresentam hiperlipidemia per- 
sistente, principalmente os portadores de SNCR, está reco- 
mendado. Além de atuarem no metabolismo lipídico, as 
estatinas exercem efeito benéfico na função mitocondrial dos 
podocitos.*° Após o início da terapia, deve ser realizada moni- 
toração laboratorial periódica com controle de transaminases 
e CPK, em razão dos riscos de miopatia, hepatotoxicidade e 
rabdomiolise.” 

Outra medicacao alternativa é o rituximabe (RTX), anticor- 
po monoclonal, anti-CD20. Relatos de casos demonstram be- 
neficio, particularmente em recidivantes frequentes, cortico 
ou ciclosporina-dependentes e em situacoes de toxicidade aos 
esteroides. Alguns trabalhos utilizando protocolos variaveis 
demonstram remissao em mais de 80 a 85% dos casos, en- 
quanto outros nao demonstram beneficios, particularmente 
em SNCR.22240,4746 O KDIGO considera a utilização de RTX 
no tratamento de pacientes corticodependentes com recidivas 
frequentes, apesar de utilização adequada de combinação de 
prednisona e agentes poupadores de corticosteroides. Entre- 
tanto, não inclui o RTX na diretriz para o tratamento da SNCR 
pela falta de estudos clínicos randomizados e o risco potencial 
de efeitos adversos graves, mesmo em longo prazo.” Assim, 
estudos controlados e de longo prazo são necessários para 
uma melhor averiguação. 

Na literatura, várias outras drogas e esquemas terapêuticos 
são relatados e preconizados em situações e populações espe- 
cíficas, principalmente em casos de GESF e SNCR, apresen- 
tando resultados heterogêneos, indefinidos e pontuais, como 
azatioprina, vitamina E, mizoribina, vincristina, sirolimo, ga- 
lactose, plasmaférese, LDL-aférese, ervas chinesas, entre ou- 
tros. Entretanto, devem-se considerar potencial toxicidade e 
os efeitos adversos em curto e em longo prazo na falta de evi- 
déncias bem estabelecidas.*°*"" Vale lembrar que pacientes 
portadores de mutações genéticas que codificam proteinas es- 
truturais podocitárias não se beneficiam do tratamento com 
imunossupressores, requerendo tratamento de suporte, mo- 
nitoração terapêutica e programação para transplante renal, 
conforme o caso.“ 

Na Figura 1, há um esboço da estratégia de abordagem tera- 
péutica específica mais utilizada nos casos de síndrome nefró- 
tica. Algumas drogas atualmente utilizadas na SNCR e em 
corticossensíveis recidivantes frequentes encontram-se su- 
marizadas na Tabela 4. Detalhes mais específicos sobre o tra- 
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tamento e o acompanhamento dos corticorresistentes e de 
suas comorbidades devem ser referendados em conjunto com 
o nefrologista pediátrico. 

Sob terapêutica com altas doses de corticosteroides ou ou- 
tras drogas imunossupressoras, não se podem utilizar vacinas 
de vírus vivos (varicela, sarampo, caxumba, rubéola, rotavírus 
e pólio oral). A vacinação com vírus vivos deve ser adiada até a 
dose de prednisona < 0,5 a 1 mg/kg /dia (< 20 mg/dia), 3 me- 
ses após a última dose de CYC e 4 semanas após última dose 
de IC ou MMF.*8 A vacinação contra influenza deve ser aplica- 
da anualmente para os pacientes e seus contatos domiciliares 
para redução de recidivas e morbidade.’ A vacinação antip- 
neumocócica é desejável. Crianças não imunizadas com até 2 
anos de idade devem receber vacinas conjugadas (ideal 13-va- 
lente). Crianças não imunizadas entre 2 e 5 anos devem rece- 
ber vacina conjugada disponível seguida de uma dose de vaci- 
na polissacarídia 23-valente. Crianças maiores de 5 anos 
devem receber uma dose única de vacina polissacarídia 23-va- 
lente, e a revacinação deve ser considerada a cada 5 anos nos 
pacientes com SN em atividade.“ Apesar de controverso, o 
tratamento profilático com penicilina oral pode surtir bons re- 
sultados em determinadas situações. 


Evolução 

A resposta aos corticosteroides e a frequência das recidivas 
após a terapia inicial são fatores prognósticos de evolução. Es- 
tima-se que, com o passar dos anos, os períodos de atividade 
diminuam de frequência; aos 5 anos de doença, 50 a 70% não 
apresentarão recidivas; e, aos 10 anos, 85% estarão livres de 
novas descompensações.” 

A mortalidade após a introdução dos corticosteroides e an- 
tibióticos diminuiu de 67% para 0,7%. Avanços no suporte cli- 
nico e nutricional, além de novos imunossupressores, tam- 
bém contribuíram para esse fato. A principal causa de óbito 
eram os processos infecciosos, os quais continuam sendo o 
grande risco na SN, pois desencadeiam e mantêm as crises, 
criando um círculo vicioso. 

Outro fator de risco é o tromboembolismo, que deve ser 
sempre considerado, apesar de não ser tão frequente em crian- 
cas como nos adultos. O tromboembolismo venoso ocorre em 
cerca de 3% das crianças com SN. A fisiopatologia do trom- 
boembolismo venoso na SN é multifatorial e inclui a tendên- 
cia trombofilica subjacente do paciente, riscos relacionados ao 
tratamento (uso de corticosteroides, diuréticos, necessidade 
de acesso venoso central) e a hipercoagulabilidade relaciona- 
da a própria doença.” 

Portadores de LHM corticorresistentes ou que evoluem 
para perda da função renal, em regra, demonstram em BR 
posteriores padrão de GESF. Considera-se “eventualmente 
curada” uma criança que permanece 5 anos sem crises e sem 
medicação. Assim mesmo, as vezes, após períodos muito lon- 
gos, podem existir novas recorrências. Avaliação retrospectiva 
em nosso meio de pacientes portadores de GESF demonstrou 
potencial de evolução para DRC, em média, após 10 a 12 anos 
do diagnóstico.” Sabe-se que a SN é uma doença crônica com 
evolução potencial de complicações e com a perda da função 
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Sindrome nefrótica Protocolos específicos 
T; Causas secundárias 


(primeiro episódio) 
Biópsia renal inicial restrita: 
J e faixa etária 
* hipertensão severa 
Prednisona* diária e disfunção renal 
60 mg/m? por e hipocomplemenemia, etc. 
4 a 6 semanas 


SD tT] 


Corticossensível Recidivante frequente Corticorresistente 
Corticodependente 


J i y 


: Prednisona* em dias i 
Prednisona* em dias i r Preconizado o estudo 
alternados para manter a x 
alternados ; p i genérico de mutações 
remissã i ati 
40 mg/m? por para síndrome nefrótica 


4 a 6 semanas J 


| Biópsia renal 


Prednisona* em dias Dose baixa de Dose elevada de do 
alternados por 6 meses corticoterapia corticoterapia 
Redução progressiva da | Toxicidade ao Terapia dirigida 


esteroide Considerar aspectos 
IE histológicos 
Prednisona* em dias Em caso de mutações 
alternados 12 a 13 meses Biópsia renal genéticas, considerar 
Redução progressiva da 4 somente IECA/BRA 
dose 


dose 


Levamizol, V 


ciclofosfamida, Pulsoterapia prolongada 

tacrolimo, com MP e/ou alquilante, 

micofenolato mofetil, ciclosporina, tacrolimo, 
IECA/BRA micofenolato mofetil, 


Pulsoterapia IECA/BRA 
prolongada com MP rituximabe? 


e/ou alquilante? 
Rituximabe 





Figura 1 Fluxograma terapêutico nos casos de síndrome nefrótica primária. 
IECA: inibidores da enzima de conversão da angiotensina; BRA: bloqueadores do receptor da angiotensina; MP: metilprednisolona. 
*A prednisolona pode ser alternativa à prednisona. 


Tabela 4 Drogas usadas no tratamento da síndrome nefrótica corticossensível recidivante frequente e 
corticorresistente*>® 


Droga/esquema Posologia Duração Observações e efeitos adversos 
terapêutico 





























Ciclosporina (CsA) 4 a 5 mg/kg/dia, VO 12 a 36 meses Comuns: nefrotoxicidade aguda e crônica; hirsutismo 
e hiperplasia gengival (CSA > TCM); hipertensão; 
hipercolesterolemia (CsA > TCM) 




































































































































































Tacrolimo (TCM) O,1 a 0,2 mg/kg/dia, 12 a 36 meses Hiperglicemia (TCM); aumento de transaminases; 
VO neurotoxicidade com cefaleia e convulsões (TCM > CsA) 
Micofenolato mofetil 600 a 1.200 mg/m? 12 a 36 meses Leucopenia; dor abdominal; diarreia; dispepsia; nausea; 
pancreatite 
Levamizol 2,5 mg/kg, VO, em > 12 meses Bem tolerado. Neutropenia; sintomas abdominais; 
dias alternados hepatotoxicidade. Disponibilidade limitada 
Ciclofosfamida (CYC) 2a2,5 mg/kg/dia 8 a 12 semanas Leucopenia; alopecia; náuseas e vômitos; toxicidade gonadal; 
(máx. 100 mg), VO cistite hemorrágica 
Rituximabe 375 mg/m? por Protocolos com Protocolos variados. Risco de reações alérgicas/anafiláticas 
infusão EV doses variáveis (em graves, infecções oportunistas e teratogenicidade. Risco de 
geral, até 4 doses toxicidade pulmonar e leucoencefalopatia multifocal. Controle 
com intervalos de leucograma e CD19 
semanais) 
Pulsoterapia MP 30 mg/kg/dose “Pulsos” em dias Pode ser adicionada ciclofosfamida em caso de não 
sequencial (máx. 1 g/dose), EV. alternados x 6; remissão após a segunda semana, durante a 3º e 15º semana 
prolongada com Redução progressiva semanal x 6; (após término dos “pulsos” em dias alternados). Risco de 
metilprednisolona de prednisona quinzenal x 6; mensal hipertensão; hipopotassemia, hiperglicemia e psicose pelo 
(MP): esquema de x 6; a cada 2 meses uso de esteroide. Efeitos adversos potenciais da terapia 
Mendoza adaptado x 6 (protocolos prolongada com CYC e corticoterapia 
por Mello heterogêneos são 
utilizados) 























VO: via oral; EV: endovenosa. 


renal em alguns casos. É de suma importância uma aborda- 
gem multiprofissional, o suporte contínuo e a disposição de 
informações dirigidas e atualizadas para os responsáveis 
quanto à evolução e ao tratamento a ser estabelecido em curto 
e longo prazos. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Estabelecer o diagnóstico de síndrome nefrótica e as 


causas primárias e secundárias associadas em crianças. 


Reconhecer os principais conceitos e classificações 
clínicas e de resposta terapêutica na síndrome 
nefrótica. 

Compreender os principais mecanismos relacionados 
com a etiofisiopatogenia da síndrome nefrótica. 
Reconhecer e identificar as principais manifestações 
clínicas e os distúrbios laboratoriais. 

Identificar as principais complicações e o seu 
tratamento. 

Conhecer as indicações de biópsia renal nesta 
enfermidade. 


Reconhecer as diferenças evolutivas entre os pacientes 


corticossensíveis e corticorresistentes e os desafios da 
abordagem terapêutica imunossupressora e específica 
em cada categoria. 
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LESÃO RENAL AGUDA 


Nilzete Liberato Bresolin 
Maria de Fátima Santos Bandeira 


Introdução 

Lesão renal aguda (LRA) é a denominação atual para insuficiên- 
cia renal aguda (IRA). Ocorre em diversas situações clínicas e 
sua incidência tem aumentado em pacientes gravemente enfer- 
mos.!* Exerce influência significativa sobre a taxa de mortalida- 
de, a qual varia entre 30 e 57%.** Além disso, estudos recentes 
demonstraram que até 60% desses pacientes podem desenvol- 
ver, no futuro, proteinúria, hipertensão e nefropatia, alertando 
para a necessidade de monitoração após a alta hospitalar.” 

Em relação ao diagnóstico, destaca-se que os marcadores 
convencionais, ureia e creatinina, apresentam limitações, não 
refletem as alterações da taxa de filtração glomerular (TFG) em 
tempo real, aumentam por acúmulo e, quando se elevam, o 
dano renal ja está estabelecido, muitas vezes comprometendo o 
tratamento." Além disso, primariamente, a geração da creati- 
nina é determinada pela massa muscular e pela oferta de protei- 
na da dieta, e esses fatores respondem por variações observadas 
entre sexos, faixas etárias e grupos étnicos.” Em recém-nasci- 
dos (RN), nos primeiros dias de vida, a concentração plasmáti- 
ca da creatinina reflete a função renal materna e, posteriormen- 
te, dependerá da idade gestacional e da idade pós-natal.'º Além 
disso, os valores de creatinina são maiores no sexo masculino, 
em pacientes que se alimentam com carne em relação aos vege- 
tarianos, em negros versus asiáticos e em pacientes que fazem 
musculação em relação aos sedentários.!º Por outro lado, há re- 
dução dos níveis séricos em desnutridos e nos amputados. Seus 
valores dependem, ainda, do volume de distribuição, que pode 
estar dramaticamente aumentado após ressuscitação volêmica 
em pacientes críticos. O comprometimento da função hepática, 
responsável pela geração da creatinina, pode resultar em dimi- 
nuição dos seus níveis mesmo em pacientes com LRA.º3 Au- 
mentos nos níveis séricos de bilirrubinas podem interferir com 
o método de dosagem causando redução artificial dos valores.” 

Todas essas considerações estão de acordo com evidências 
que demonstram que alterações mínimas nos níveis de creatini- 
na podem estar associadas a alta taxa de mortalidade e têm esti- 
mulado a busca por novos biomarcadores (BM) que permitam 


diagnosticar precocemente LRA.*"*">"° Entre os diversos BM 
pesquisados, os mais promissores, embora ainda não ampla- 
mente disponíveis, são a lipocalina gelatinase associada a neu- 
trófilos (NGAL), interleucina 18 urinária (IL-18), a molécula de 
injúria renal 1 (KIM-1) e a cistatina C sérica.“ Até que se pos- 
sam utilizar esses BM, a maioria dos autores recomenda que o 
diagnóstico e a classificação da LRA seja feita com base nos no- 
vos critérios denominados de RIFLE (para adultos) e pRIFLE 
(para crianças)"” (Tabela 1). Essa classificação utiliza as altera- 
ções nos valores da creatinina (ou na TFG) a partir dos níveis ba- 
sais e/ou alteração do débito urinario para definir 3 níveis cres- 
centes de disfunção renal — risco, lesão, insuficiência —, além de 
2 critérios clínicos evolutivos: perda da função renal e fase final 
de doença renal.' Em revisão de literatura sobre os critérios de 
RIFLE, observa-se uma taxa de mortalidade de 6,9% nos pa- 
cientes sem LRA e de 31,2% naqueles com LRA. O pRI- 
FLE utiliza a redução do clearance da creatinina estimado (eCCL) 
pela fórmula de Schwartz? que resulta da multiplicação de uma 
constante K (RN pré-termo: K = 0,33; RN a termo e crianças < 2 
anos: K = 0,45; crianças > 2 anos e adolescentes femininos: K = 
0,55; adolescentes masculinos: K = 0,70) pela estatura em centi- 
metros, com divisão desse resultado pela creatinina plasmática 
em mg/dL: clearance da creatinina (mL/min) = (K x altura) /cr. 

O clearance estimado de creatinina (eClCr) de base foi cal- 
culado utilizando a equação de Schwartz? a partir de uma 
creatinina medida até 3 meses antes da internação em UTI e, 
se ela não fosse disponível, considerava-se como eCICr de 
base o valor de 100 mL /min 1,73 m’. 

Os critérios modificados de pRIFLE também foram valida- 
dos em diversos estudos pediátricos (2 deles realizados em 
nosso serviço) e demonstraram efeito significativo sobre a 
mortalidade mesmo após ajustes para gravidade. 


Avaliação clínico-fisiopatológica 

e laboratorial 

A LRA, uma sindrome de múltiplas etiologias, pode resultar 
em diminuição da perfusão renal sem dano celular; lesão celu- 
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Tabela 1 Critérios modificados de RIFLE para pacientes pediátricos” 


eclCr 
eCICr diminuído 25% 
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eClCr = clearance estimado de creatinina. 


lar tubular secundária a insulto isquêmico, tóxico ou obstruti- 
vo; processo tubulointersticial com obstrução e edema; altera- 
ções vasculares, glomerulopatias ou diminuição primária da 
capacidade de filtração glomerular. As situações de hipovole- 
mia, hipoxemia e hipoperfusão comumente resultam em ati- 
vação de mecanismos autorreguladores a partir de receptores 
de volume, liberação de fatores humorais (prostaglandinas, 
angiotensina II, endotelina, noradrenalina), além de secreção 
de hormônio antidiurético (ADH) que atuam visando a man- 
ter TFG e que podem levar a LRA pré-renal. Nesse caso, quan- 
do a hemodinâmica renal não é reestabelecida por reposição 
volêmica, oxigenioterapia, administração de drogas vasoati- 
vas ou correção da doença de base, pode se estabelecer necro- 
se tubular aguda (NTA) ou apoptose e, nos casos de isquemia 
mais intensa, necrose cortical aguda (NCA).º! 

No que se refere à NTA, acredita-se haver contribuição de 
eventos hemodinâmicos e não hemodinâmicos (lipolissacári- 
des, ativação da cascata inflamatória gerando radicais livres 
de O,, além de expressão de moléculas de adesão capazes de 
oxidar proteinas e membranas e, assim, causar injúria celular 
contribuindo para disfunção de múltiplos órgãos e sistemas).” 
Nos pacientes em pós-operatório (PO) de cirurgia cardíaca, a 
etiologia da LRA é frequentemente multifatorial, e o baixo dé- 
bito e a injúria isquêmica do rim por perfusão inadequada re- 
presentem fatores etiológicos maiores. Além disso, o bypass 
cardiopulmonar pode desencadear dano inflamatório, disfun- 
cao transitória do ventrículo esquerdo, sindrome de baixo dé- 
bito e comprometimento funcional dos rins. Há, ainda, risco 
de que a circulação extracorpórea (CEC), a prótese valvular ou 
a reação transfusional provoquem hemoglobinúria com efei- 
tos tóxicos sobre as células tubulares.” 

Nesse contexto de LRA induzida por toxinas endógenas, 
destacam-se 3 situações clínicas nas quais o dano renal pode 
ser prevenido com tratamento específico e precoce.” A he- 
moglobinuria pode decorrer de hemólise por CEC, reação 
transfusional e acidentes por animais peconhentos.” A mio- 
globinúria pode ser secundária à rabdomiólise na sindrome do 
esmagamento, hipertermia maligna, acidente por picada de 
abelhas ou alterações metabólicas, como: hiperosmolaridade, 
hipofosfatemia e hipopotassemia.” A hiperuricosúria pode ser 
secundária à síndrome de lise tumoral (SLT) após quimiotera- 
pia ou espontânea nas doenças linfoproliferativas.” 

Os mecanismos pelos quais hemoglobinuria, mioglobinu- 
ria e uricosúria podem causar lesão renal permanecem indefi- 











nidos. Nos casos de hemoglobinuria, pode resultar de altera- 
ções sofridas pelo pigmento heme quando em contato com a 
urina ácida gerando pigmento tóxico.” Em relação à rabdo- 
miólise, ha 3 mecanismos: vasoconstricao-hipoperfusao, obs- 
trução tubular por cilindros facilitada por pH urinário baixo, 
citotoxicidade tubular por radicais livres e peroxidação lipídi- 
ca (agravada por baixo pH urinario).” Na SLT, uma possibili- 
dade é a cristalização do ácido úrico ou do fosfato de cálcio nos 
túbulos renais ou nos microvasos renais, podendo causar obs- 
trução tubular ao fluxo urinário ou, eventualmente, diminui- 
ção do fluxo sanguíneo renal (FSR).” 

Quanto a LRA droga-induzida, deve-se ressaltar que o rim 
está particularmente exposto à agressão tóxica por receber 
25% do débito cardíaco e porque numerosas substâncias são 
transportadas através do epitélio tubular e se concentram no 
interstício. Aqui, os danos renais podem decorrer de mecanis- 
mos diversos: toxicidade direta, comprometimento lisosso- 
mal, apoptose, NTA e nefrite intersticial aguda (NIA).” Pode 
haver, também, dano induzido por substâncias hipertônicas e 
obstrução tubular por precipitação de drogas. Algumas drogas 
podem ser nefrotóxicas por alterarem o FSR e aumentarem a 
vulnerabilidade renal à isquemia e lesão em situações de redu- 
cao do FSR." 

Para o diagnóstico da LRA, ha necessidade de alto grau de 
suspeita em razão da inespecificidade do quadro clínico.” O 
estado geral pode estar comprometido por causa da doença de 
base, distúrbios metabólicos, hipertensão arterial sistêmica 
ou uremia. Lactente com palidez importante e história de 
diarreia deve ser investigado para sindrome hemolítico-urê- 
mica (SHU).’ Hipertensão arterial, edema periférico e pulmo- 
nar podem ser parte do quadro clínico de glomerulopatia ou 
consequência de administração excessiva e iatrogênica de vo- 
lume visando a “forçar o rim a funcionar”. Lojas renais ocupa- 
das com rins aumentados podem representar hidronefrose, 
doença cística, trombose venosa ou arterial renal. Distensão 
vesical sugere obstrução infravesical.*” 

Dentre os exames complementares, além da creatinina já 
discutida anteriormente, a densidade urinária habitualmente 
encontra-se elevada na IRA pré-renal, diminuída na IRA por 
lesão tubular e normal nas lesões glomerulares. Presença de 
cilindros hemáticos e de hemácias dismórficas sugerem com- 
prometimento glomerular." O sódio sérico, em geral, encon- 
tra-se diminuído em virtude da sobrecarga hídrica ou da perda 
urinária nos casos de IRA poliurica.' A hipernatremia, menos 


comum, pode resultar de desidratação hipernatrêmica ou ad- 
ministração excessiva de bicarbonato de sódio visando a corri- 
gir acidose metabólica. Elevação do potássio é favorecida por 
diminuição da TFG, acidose metabólica, administração de 
sangue estocado e drogas. A hiperfosfatemia é frequente por 
causa da menor excreção renal de fosfato, e valores superiores 
a 10 mg/dL podem ocasionar hipocalcemia e depósito de sais 
de cálcio nos tecidos corporais.” Outros exames incluem: he- 
mograma, complemento total e frações, desidrogenase lática, 
CPK, provas de atividade inflamatória, eletroforese de protei- 
nas, pANCA e cANCA, proteinuria e pesquisa de mioglobina 
na urina. A biópsia renal pode ser necessária dependendo da 
hipótese diagnóstica.” 


Abordagem terapêutica 

A abordagem terapêutica consiste em prevenção a partir da 
identificação dos pacientes de risco e da eliminação de fatores 
predisponentes; diagnóstico e correção da doença de base; 
manutenção da homeostase e prevenção de novos agravos re- 
nais. Deve-se reestabelecer e manter condições hemodinâmi- 
cas por meio da reposição volêmica, utilização de drogas ino- 
trópicas, vasopressoras, e vasodilatadoras.2>*!! No caso de 
mioglobinúria e de hemoglobinúria, recomenda-se hidratação 
agressiva e furosemida para melhorar o fluxo tubular e preve- 
nir obstrução, além de alcalinização urinária (pH urina > 7) a 
partir do uso de bicarbonato 20 a 30 mEq/L e terapia de subs- 
tituição renal (TSR) nos pacientes que não respondam as me- 
didas conservadoras." Em relação à hiperuricosúria, além da 
hiperidratação e do uso de furosemida (naqueles pacientes 
que respondam com diurese), devem-se reduzir os níveis séri- 
cos de ácido úrico utilizando inibidores da xantino-oxidase 
(alopurinol), os quais, no entanto, podem resultar em aumen- 
to de hipoxantina e da uropatia obstrutiva.” Uma alternativa é 
a utilização da rasburicase que catalisa a oxidação enzimática 
do ácido úrico em alantoina, substância hidrossolúvel e facil- 
mente excretada pelo rim.” Importante observar que, na SLT, 
a alcalinização deve ser utilizada apenas nos casos de acidose 
metabólica, e não rotineiramente, porque pode levar a precipi- 
tação de fosfato de cálcio intratubular.” 

Ainda no contexto da prevenção, os casos de LRA em PO de 
cirurgia cardíaca, conforme demonstrado em diversos estu- 
dos, podem se beneficiar de instalação profilática de TSR.” 
Esses pacientes (crianças de baixo peso, cardiopatia complexa 
e maior tempo de CEC) já saem do centro cirúrgico com cate- 
ter de Tenckhoff para diálise peritoneal. Outro grupo de desta- 
que nas medidas preventivas são os neonatos com asfixia pe- 
rinatal. A asfixia perinatal resulta em vasoconstrição renal 
secundária aos metabólitos de adenosina que causam dimi- 
nuição da TFG. Esse efeito pode ser inibido pela teofilina, an- 
tagonista inespecífico de receptores de adenosina, conforme 
recomendação da Sociedade Internacional de Nefrologia.” 

Além das medidas preventivas descritas, deve-se também 
adequar a oferta de fluidos ao estado volêmico do paciente con- 
siderando as perdas insensíveis, as perdas anormais e a diurese 
das últimas 24 horas, com controle diário do peso e balanço hi- 
drico a cada 4 ou 6 horas. Além disso, devem-se assegurar débito 
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cardíaco e pressão arterial média adequados, de modo a favore- 
cer a perfusão renal. Os distúrbios hidreletrolíticos e acidobási- 
cos devem ser monitorados e corrigidos. Estudos randomizados 
demonstram melhor prognóstico para pacientes em choque que 
recebem precocemente fluido, antibiótico e oxigenoterapia dire- 
cionados a alvos.“ Entretanto, o volume de líquidos a ser admi- 
nistrado durante a ressuscitação do paciente grave permanece 
altamente empírico. A reposição de volume deve ser controlada 
de modo a evitar sobrecarga hídrica superior a 10 e 20% do peso 
corpóreo, dado o maior risco de óbito.” Isso ocorre porque, em 
situação de sepse e endotoxemia, há vasodilatação sistêmica 
com aumento do espaço de distribuição da albumina e alteração 
das forças de Starling. O excesso de fluido administrado acumu- 
la-se no espaço intersticial resultando em edema pulmonar e hi- 
póxia tissular, podendo evoluir para sindrome do desconforto 
respiratório agudo (SDRA) e disfunção múltipla de órgãos e sis- 
temas (DMOS), com alta taxa de mortalidade.! 

Outro ponto fundamental no manuseio da LRA é o suporte 
nutricional visando prevenir perda de massa corpórea, disfun- 
ção organica e déficit imunológico. Havendo dificuldade em 
adequar o suporte nutricional ao balanço hídrico, recomenda- 
-se instalação da TSR." A via deve ser enteral, sempre que pos- 
sivel, e a oferta de aminoacidos deve estar de acordo com as 
necessidades do paciente, buscando-se reduzir o hipercatabo- 
lismo proteico que ocorre na LRA.” 

A furosemida não melhora o prognóstico da LRA já estabe- 
lecida, e ha muitas controvérsias em relação ao seu uso. No 
entanto, vários autores concordam com seu uso, apesar da fal- 
ta de estudos randomizados ou controlados em pediatria. 
Nos pacientes que respondem com diurese, as possíveis van- 
tagens incluem aumento do fluxo urinário tubular, redução do 
risco de obstrução por restos celulares, cristais e debris e auxi- 
lio no controle da hiperpotassemia e no manuseio hídri- 
co. As principais desvantagens sao ototoxicidade, nefrite 
intersticial e nefrocalcinose.”»º Em relação ao modo de admi- 
nistração da furosemida, recomenda-se infusão contínua ob- 
jetivando manutenção da diurese com menores doses e menor 
ototoxicidade.* Dentre as contraindicações para o seu uso 
estão hipovolemia, coma hepático e não resposta diurética. 
Outro ponto a ser observado é o risco de desenvolvimento de 
resistência diurética por uso crônico de furosemida em pa- 
cientes cardiopatas.” Deve-se suspeitar dessa condição quan- 
do ocorre diminuição da resposta diurética sem piora da fun- 
ção renal, comprometimento hemodinâmico ou redução da 
oferta de fluidos. Essa condição parece resultar de hipertro- 
fia das células tubulares distais renais, em razão do aumento 
da concentração distal tubular de sódio, induzida pelo inibi- 
cao do mecanismo de contracorrente na alça de Henle.” Essa 
complicação pode ser tratada com a administração concomi- 
tante de diurético de túbulo distal (p.ex., hidroclorotiazida), 
droga que também previne e trata a nefrocalcinose, outra 
complicação induzida por furosemida.” 

Não há evidências que justifiquem o uso da dopamina na 
prevenção da LRA; além disso, a droga pode causar arritmia, 
injúria isquêmica miocárdica, aumento do shunt intrapulmo- 
nar e comprometimento da função dos linfócitos T.” 
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Ajuste de drogas 

Drogas nefrotóxicas devem ser evitadas ou substituídas, mas 
se isso nao for possível, devem ser ajustadas de acordo com 
clearance da creatinina ou com “dialisância” nos pacientes em 
TSR. Algumas drogas são removidas pela TSR e devem ser su- 
plementadas." Ha várias tabelas que podem auxiliar nesses 
ajustes. 


Terapia de substituição renal 

Existe um consenso de que a TSR deve ser iniciada ao primei- 
ro sinal de necessidade. As indicações mais frequentes de te- 
rapia dialítica incluem sobrecarga hídrica com risco potencial 
de insuficiência cardíaca congestiva, edema agudo de pulmão, 
distúrbio hidreletrolítico grave (hiperpotassemia, hiponatre- 
mia), acidose refratária, necessidade de administração de flui- 
dos para medicações e suporte hemodinâmico e nutricional. O 
acúmulo volêmico é responsável pela maioria das indicações 
de TSR em UTI neonatal e pediátrica.” Os sintomas de into- 
xicação urêmica (encefalopatia, irritabilidade, náuseas, vômi- 
tos, sangramento, pericardite) não são observados com fre- 
quéncia na LRA e apontam para indicação tardia de TSR.""4 
Na SHU, a indicação precoce da diálise é fator prognóstico e 
deve ser considerada."* A escolha entre os diferentes méto- 
dos de TSR deve levar em consideração o peso da criança, a 
doença de base, a experiência do nefropediatra e os recursos 
institucionais.” 


Métodos de terapia de substituição renal 

Diálise peritoneal (DP) 

A DP é uma modalidade efetiva para o manuseio de neonatos 
e crianças. Apresenta eficácia na remoção de solutos e na reti- 
rada de fluidos. A relação superficie do peritônio /superficie 
corpórea é muito maior na criança que no adulto e permite, no 
mínimo, o dobro da eficiência dialítica nessa faixa etária. Tec- 
nicamente, a DP pode ser realizada com facilidade e rapidez 
utilizando cateter rígido, embora o cateter de Tenckhoff (neo- 
natal, pediátrico e adulto) de instalação cirúrgica seja superior 
em relação aos cateteres rígidos.” As soluções de DP dispo- 
níveis no mercado apresentam concentrações de dextrose va- 
riaveis: 1,5%, 2,5% e 4,25%, associadas aos componentes ele- 
trolíticos levemente hipertônicos em relação ao plasma, sem 
adição de potássio e com lactato como tampão. Em situações 
de insuficiência hepática e instabilidade hemodinâmica com 
aumento de lactato, deve-se substituir o lactato por bicarbo- 
nato resultando em correção mais rápida da acidose metabóli- 
ca e melhora hemodinâmica.””* Durante a realização de DP, 
deve-se monitorar a concentração sérica de potássio e, sempre 
que ela se encontrar abaixo de 3,5 mEq/L, adicionar potássio 
a solução na concentração de 4 mEq/L. A DP pode ser inicia- 
da logo após a colocação do cateter com infusão de volume de 
10 mL/kg para evitar extravasamento do líquido peritoneal. O 
aumento progressivo até 30 mL/kg deve ocorrer em alguns 
dias. O tempo de permanência e a concentração da solução 
são modificados de acordo com a necessidade de retirada de 
volume e a remoção de escórias nitrogenadas.”"* Pode-se pre- 
venir formação de coágulos de fibrina com heparina na con- 


centração de 500 UI/L de solução de diálise.” A solução deve 
ser aquecida a 37°C para evitar hipotermia, vasoconstrição pe- 
ritoneal e desconforto durante a infusão da solução. As princi- 
pais complicações incluem: extravasamento pericateter, des- 
locamento, bloqueio do cateter por omento ou fibrina e 
peritonite, que pode levar a ineficiência do método e maior 
perda de proteina.» As principais contraindicações são: 
hérnia diafragmática, cirurgias intra-abdominais recentes, 
sepse com foco intra-abdominal, função pulmonar compro- 
metida, defeitos e queimadura de parede abdominal, diátese 
hemorrágica ou enterocolite necrosante.” 


Terapias extracorpóreas (EC) 

As terapias EC incluem a hemodiálise (HD) e as suas variantes 
(intermitente ou prolongada) e os métodos contínuos (hemo- 
filtração - HF e hemodiafiltração - HDF). Cada uma dessas 
possibilidades representa uma opção terapêutica em um uni- 
verso que varia de RN com 2 a 3 kg até adolescentes com 60 kg. 
Um bom acesso vascular é fundamental. Se o volume de 
preenchimento do circuito extracorpóreo ultrapassar 10% da 
volemia, há necessidade de preenchê-lo com concentrado de 
hemácias para evitar hipotensão.” Pacientes com instabili- 
dade hemodinâmica, com LRA e DMOS devem ser tratados 
preferencialmente com métodos contínuos que permitem re- 
tirada lenta de fluidos e solutos com boa tolerância.” Hepa- 
rina e citrato são as substâncias mais utilizadas para evitar 
coagulação do circuito extracorporeo.”® 


Evolução e prognóstico 

O prognóstico da LRA depende da causa desencadeante, do 
tipo de alteração patológica, da extensão e da gravidade do 
comprometimento de outros órgãos. A taxa de mortalidade na 
fase aguda permanece bastante elevada."** Além disso, os pa- 
cientes podem evoluir com proteinúria, hipertensão arterial e 
comprometimento progressivo da função renal, mesmo quan- 
do a creatinina, no momento da alta, encontra-se normal.” 


Considerações finais 

A LRA é uma entidade complexa que ocorre em diversas situa- 
ções clínicas em UTI neonatal e pediátrica. Espera-se que os 
novos critérios diagnósticos baseados em variação dos níveis 
séricos de creatinina e /ou do débito urinário, ou os novos BM, 
assegurem diagnóstico precoce, prevenção de injúrias iatrogê- 
nicas e reconhecimento de situações de risco, auxiliando, des- 
sa forma, na evolução desses pacientes. O acompanhamento 
ambulatorial após a alta hospitalar é fundamental. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Diagnosticar as crianças com LRA utilizando os novos 
critérios diagnósticos de pRIFLE. 

e Solicitar os exames adequados para a investigação 
diagnóstica de LRA. 

e Tratar e prevenir novos agravos ao paciente com LRA. 

e Fazer o acompanhamento clínico-laboratorial do 
paciente com LRA, após a alta hospitalar. 
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Definição e estadiamento 

A definição de doença renal crônica (DRC), até recentemente, 
referia-se a perda irreversível da função renal, isto é, do ritmo 
de filtração glomerular, determinado clinicamente pelo clea- 
rance de creatinina, em valores menores de 50 ou 60 mL/ 
min/1,73 m?.» No entanto, em 2002, a National Kidney Foun- 
dation apresentou as diretrizes (guias) para orientação da de- 
finição e conduta da doença renal crônica na infância (DRCI), 
cujo documento é abreviado como K/DOQI (Kidney Disease 
Outcome Quality Iniciative), sendo o texto publicado no Pe- 
diatrics de 2003.º De acordo com o guia, o termo “doença renal 
crônica” é definido tanto pela presença de lesão renal como 
por perda da função renal. A finalidade do DOQI foi salientar a 
importância do diagnóstico precoce da DRC e de sua aborda- 
gem terapêutica de acordo com o nível de perda, tentando, 
com isso, minimizar a progressão da DRC. 

A DRC inicia-se com valores do clearance de creatinina < 60 
mL /min/1,73 m? e é diferenciada em estágios (3 a 5), de acor- 
do com a intensidade da perda da função renal (Tabela 1). A 
sugestão de cronicidade é determinada pela duração da lesão 
renal ou pela perda de função maior que 3 meses. A lesão renal 
pode ser indicada por anormalidades histológicas renais ou 
dos exames de urina ou de imagem. 


No entanto, nos pacientes pediátricos, para a aplicação 
dessa definição, dois aspectos devem ser considerados: 

1. O valor limite de 60 mL/min/1,75 m’? deve ser aplicado so- 
mente a crianças maiores de 2 anos de idade. Para as faixas 
etárias menores, os valores da função renal são apresentados 
na Tabela 2, não havendo referência no K/DOQI sobre os va- 
lores limitrofes para se considerar DRC. A sugestão do autor é 
que se considere, para cada faixa etária, a queda de 50% como 
nível máximo de normalidade. 

2. Método de cálculo para o clearance de creatinina: como a crea- 
tinina é produto da massa muscular, o valor da clearance é 
ajustado a superficie corporal do adulto (1,73 m?) para fins de 
comparação. Em crianças, a coleta de urina de 24 horas é difi- 
cil e adiciona um fator de erro quase imensurável ao exame. 
Assim, a estimativa do clearance de creatinina pode ser reali- 
zada, com confiabilidade razoável, por fórmulas que relacio- 
nam a estatura ou altura em centimetros com o valor da crea- 
tinina sérica em mg%.* Recentemente, houve modificações 
quanto as constantes dessas fórmulas (Tabela 3). 


Pode-se observar na Tabela 3 que há diferenças importantes 
nos valores das constantes, que, em boa parte, se devem à me- 
todologia da determinação da creatinina sérica. Por exemplo, 


Tabela 1 Definição e estágios da doença renal crônica, de acordo com o K/DOQI 


Clearance de creatinina 


(mL/min/1,73 m?) E : 5 . 
Com hipertensão arterial 


> 90 1 1 


Com doença renal 


60 a 89 2 2 
30259 3 3 
15229 4 4 
CT = 


< 15% 5 





Sem hipertensão arterial 


Sem doença renal 


Com hipertensão arterial Sem hipertensão arterial 





Hipertensão Normal 
Hipert. + < RFG 
3. o 3 
4 4 
7 = o 


* Este estágio corresponde ao que se tem denominado DRC em estágio final ou terminal, indicando a necessidade de terapias de substituição da função renal. 


Tabela 2 Valores do clearance de creatinina em lactentes 


Idade Clearance de creatinina + SD mL/ 

































































min/1,73 m? 

1º semana 40,6 + 14,8 

| 22 a ge semana 65,8 + 24,8 
Mais de 8 semanas e | 95,7 4 21,7 | 


menos de 2 anos 








a fórmula original de Schwartz et al.º utilizou método conven- 
cional para a avaliação da creatinina, enquanto Counahan et 
al.º utilizaram uma resina de troca iônica que removeu grande 
parte dos cromógenos endógenos, sensibilizando a medida da 
creatinina. Comparando-se ambas as fórmulas, em adolescen- 
tes masculinos ou femininos, observa-se que a utilização da 
fórmula de Counahan leva o ritmo de filtração glomerular 
(RFG) a ser reduzido de 22% e 39%, respectivamente, em rela- 
ção a fórmula de Schwartz clássica. 

Dentre as formulas da Tabela 3, a Equação CKiD foi deriva- 
da de uma casuística incluída em um estudo de coorte, inicia- 
do em 2005, denominado CKiD (Chronic Kidney Disease in 
Children), com a finalidade de se determinar fatores de risco 
para a progressão da DRCI.° O padrao-ouro para a determina- 
ção do RFG nesse estudo foi o decaimento do io-hexol, já vali- 
dado previamente para a determinação do RFG. Schwartz et 
al.* utilizaram a determinação do RFG calculado pelo io-hexol 
de 349 crianças incluídas nesse estudo e determinaram uma 
fórmula para o cálculo do RFG, utilizando a cistatina C e a 
creatinina determinada por método enzimático. Por meio des- 
sa equação, pode-se inferir o RFG em pediatria com maior 
acurácia e precisão. No entanto, a praticidade da fórmula é 
bastante questionada, pela necessidade da determinação da 
cistatina C e da creatinina por método enzimático (custo bem 
mais elevado que a determinada por método colorimétrico). 
No entanto, a partir dos dados obtidos, foi derivada outra fór- 
mula, denominada Bedside CKiD, utilizando-se como único 
parâmetro o valor da creatinina, que tem tido boa aceitação na 
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literatura recente, considerando-se o valor de K = 0,413, inde- 
pendentemente da faixa etária de 1 a 16 anos.’ 

Deve-se lembrar que os valores da creatinina sérica para 
crianças raramente são expressos pelos laboratórios e não se 
devem seguir os indicados para adultos, que são completa- 
mente inadequados as crianças. Por exemplo, uma creatinina 
sérica de 0,8 mg% para um lactente de 60 cm, para uma crian- 
ça de 120 cm de altura e para um adolescente de 160 cm 
correspondem, usando a fórmula de Schwartz clássica, a clea- 
rance de creatinina de 33, 76 e 140 mL/min/1,73 m’, respecti- 
vamente. 


Epidemiologia na infância 

Os dados epidemiológicos sobre a incidência e a prevalência 
das doenças renais são bastante controversos, até mesmo por 
falta de definições bem estabelecidas sobre a DRC, e tem-se 
baseado nos casos de crianças e adolescentes que chegam ao 
estágio terminal da DRC (estádio 5) e são dependentes de te- 
rapéutica de substituição renal, portanto, subestimando-se a 
verdadeira prevalência da DRCI. Em um estudo multicêntrico 
italiano, tendo como critério de DRC valores de clearance de 
creatinina < 75 mL /min/1,73 m’, foi observada incidência de 
12 casos /ano /milhão de habitantes < 20 anos, com prevalên- 
cia de DRC de 74,7 /ano /milhão de pessoas com < 20 anos. 

A prevalência das crianças e adolescentes com DRC nao 
tem sido determinada sistematicamente em nosso meio. Por 
outro lado, essas informações são fundamentais para pedia- 
tras, médicos de família e nefrologistas pediátricos para atua- 
rem de forma apropriada para prevenir ou reduzir as compli- 
cações da DRC e retardar sua progressão. 

Em 2005, estudo realizado no Estado do Rio de Janeiro en- 
controu prevalência de doença renal terminal de 24 casos pm- 
pic.” Estudo mais recente realizado no Estado de Sao Paulo 
encontrou resultado muito semelhante (23,4 casos pmpic).!º 
No entanto, conforme observação dos próprios autores, esses 
valores devem estar subestimados, tanto por evidência da co- 
leta de dados quanto pelo fato de serem muito menores do 
que os obtidos em outras regiões do mundo, como nos EUA 


Tabela 3 Estimativa do clearance de creatinina em crianças usando a creatinina sérica em mg% e a altura (ou estatura) 


em centímetros“ 


Autores Clearance de creatinina 





Nº/idade (anos) Método de avaliação 


da creatinina 








Conforme sugerido pela National Kidney Foundation, 2002 





Schwartz et al., 19764 K x altura (cm)/creat (mg%) 
< 1ano = 0,45 
Adolescentes masculinos = 0,7 


Todas as outras idades = 0,55 

















Counahan et al. 1976º K x altura (cm)/creat(mg%) 


Faixa pediatrica = 0,43 












































Fórmulas propostas após 2003 














Equação CKiD 


0,39[altura/creatinina]ºs! x [1,8/cistatina C]º2% x 
[30/ureia]º8º x 1,09Masculino x Faltura/1,4]º188 












































Schwartz et al., 2009 Bedside 
CkiD' 


K = 0,413 x altura (cm)/creat (mg%) 

















186/0,5 a 20 Jaffé modificado 
108/2 a 14 Jaffé modificado 
349/1a 16 Enzimático 
349/1a 16 Enzimático 
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(prevalência de 85 casos pmpic), na Europa (65 casos pmpic) 
ou na Nova Zelândia e Austrália (50 casos pmpic).!º 

Embora a incidência e a prevalência da DRCI sejam bastan- 
te menores que a encontrada em adultos, sua repercussão é 
considerada devastadora, por atingir o indivíduo em sua fase 
de crescimento e desenvolvimento." A ocorrência da DRC ele- 
va sobremaneira a morbidade e a mortalidade da criança, sen- 
do que a expectativa de vida remanescente de uma criança 
que inicia terapia de substituição renal será próxima de 18 
anos. A mortalidade das crianças em diálise é 30 a 150 vezes 
maior que a de crianças na mesma faixa etária. 

A idade mais frequente da DRC estádio 5 oscila na literatu- 
ra: foi de 6,9 + 5,4 anos na Italia® e de 11 a 16 anos nos EUA” e 
em escolares em estudos nacionais isolados.” 


Etiologia na infância 
As causas iniciais de lesão renal variam de acordo com a região 
do mundo, do local onde a pesquisa é realizada, da faixa etária 
do paciente, mas, sem dúvida, incluem como principais as 
malformações do trato urinário, as doenças glomerulares e as 
doenças hereditárias.>1214 

Em lactentes e pré-escolares, predominam as malforma- 
ções do trato urinário (MFTU), com maior frequência dos rins 
hipoplasicos e displasicos.*"° Na faixa etária dos escolares e 
adolescentes, predominam as glomerulopatias, as uropatias, 
as sequelas de doenças adquiridas (sindrome hemolítico-urê- 
mica) e iniciam-se as causas relacionadas às nefropatias here- 
ditárias (nefronoptise, sindrome de Alport).2*1º 

Em pequena proporção de pacientes transplantados! 
(2,8%), a pielonefrite crônica isolada, secundária a infecção 
do trato urinário (ITU), foi causa de DRC, diferentemente das 
MFTU, que corresponderam a quase 25%.” Deve-se considerar, 
no entanto, que a ITU pode ser o primeiro indício de MFTU, e 
essa associação facilita a progressão da DRC. 

A entidade denominada distúrbios do trato urinário inferior 
(DTUI), caracterizada por distúrbios miccionais com ou sem 
constipação, deve ser pesquisada ativamente, por serem cau- 
sa frequente de ITU em escolares e adolescentes e poderem 
ser responsáveis por piora da função renal, tanto pelo proces- 
so infeccioso quanto pela possibilidade de ocorrer aumento de 
pressão intravesical e de todo o trato urinário.!º 

Um aspecto que merece ser salientado refere-se ao aumen- 
to da prevalência da DRCI secundária a episódios transitórios 
de lesão renal aguda (LRA). De fato, dados epidemiológicos 
recentes apontam para elevação significativa da LRA na infan- 
cia (9 vezes, na última década).” Esse aumento tem inúmeras 
justificativas: maior sobrevida de lactentes, crianças e adoles- 
centes em situações que anteriormente eram menos controla- 
das, como nascimento de prematuros extremos, realização de 
cirurgias cardíacas complexas, evolução dos transplantes de 
órgãos e tratamento das neoplasias durante a infância e, inclu- 
sive, do maior alerta ao diagnóstico da LRA.” Estudos que 
avaliam a frequência com que os episódios de LRA deixam se- 
quelas no paciente pediatrico ainda sao poucos, mas os dados 
disponíveis apontam para elevada proporção.” 


Também, sem dúvida, o aumento da prevalência da obesi- 
dade e a possibilidade de maior prevalência de hipertensão ar- 
terial são eventos preocupantes e, em alguns países, ja está 
demonstrado de forma indiscutível que potencialmente ele- 
vam o risco de DRCI.” 

A importância do tratamento das neoplasias e dos pacien- 
tes com transplantes em geral deve ser salientada como causa 
de DRCI. Em transplante de medula óssea, por exemplo, a 
prevalência de DRC atinge de 11 a 25% dos pacientes, sendo 
pior quando associado ao uso prévio de irradiação (27%). Em 
estudo de revisão, Gijsen et al. demonstraram que, incluindo 
transplante renal, hepático e cardíaco, a prevalência de DRC 
estádios 1 a 5 era de até 71,4%, sendo pior após transplante 
cardíaco. Grande parte dessa morbidade é atribuída ao uso de 
inibidores de calcineurina.” Kivelä et al., avaliando a preva- 
lência de DRCI após transplante hepático, observaram que a 
DRC estádio 3 estava presente em 13% após 5 anos, em 21% 
após 10 anos e em 33% após 15 anos. O nível de ciclosporina e 
a presença de proteinúria foram os fatores de risco mais im- 
portantes para a evolução da DRG.” 

O papel da ITU febril como episódio isolado é dificil de ser 
avaliado como fator de risco para a DRC. De acordo com Toffo- 
lo et al., não há dados claros para estabelecer repercussões de 
longo prazo nessa situação. Em estudos prospectivos, o risco 
dessa associação foi discreto.” 


Progressão da doença renal 

Após inúmeros estudos experimentais iniciados na década de 

1980, um conjunto convincente de dados tem demonstrado 

que, independentemente do insulto primário sofrido pelos né- 

frons, há uma via final comum de progressão da doença renal. 

Fatores importantes são a gravidade da lesão inicial e o tipo do 

insulto. Lesões iniciais que atingem mais de 75% da massa re- 

nal e insultos prolongados, em grande número, levam a maior 
risco de lesões irreversíveis (GMM, GESF, hiperpressão vesi- 
cal). No entanto, a modulação desses determinantes está sob 

o controle genético e da idade do paciente, que, na faixa pediá- 

trica, é pior quanto menor for a idade. 

Após a lesão inicial, os néfrons remanescentes sofrem alte- 
rações e adaptações que promovem a consequente perda de 
novos néfrons, perpetuando um ciclo vicioso que resulta na 
DRC estágio 5 (Figura 1).% 

Os mecanismos envolvidos nessa sequência têm sido os se- 
guintes: 

1. Fatores hemodinâmicos: a hipertensão que ocorre nos né- 
frons remanescentes promove esclerose glomerular. 

2. Fatores de crescimento: citoquinas liberadas levam a cresci- 
mento do glomérulo e aumento da matriz extracelular, que fa- 
vorecem o aparecimento da esclerose glomerular. Os fatores 
de crescimento mais citados incluem: fator de crescimento 
derivado das plaquetas (PDGF); fator de crescimento alfa 
(TGF-alfa); fator de crescimento beta (TGF-beta); fator de 
crescimento insulina-like (IGF); interleucina-1 (IL-1); IL-6; fa- 
tor de necrose tumoral alfa (FNT-alfa); aldosterona e angio- 
tensina II. Estes dois últimos são mediadores relevantes, por- 
que podem ser inibidos tanto pela enzima conversora da 


Insulto inicial 
Proteinúria 
Malformações 
Glomerulopatia 
Infecções 
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Figura 1 Esquema da perda evolutiva de néfrons após lesão renal inicial. 


angiotensina como por bloqueadores do receptor da angio- 
tensina II, resultando, em estudos clínicos, em menor pro- 
gressao da DRC, visto que atuam nao apenas diretamente, 
mas também incitando a liberação de outros fatores de cresci- 
mento (PDGF, TGFB, ativador de inibição do plasminogênio). 

3. Fatores metabólicos: o meio diabético e a hiperlipidemia po- 
tencializam a perda de néfrons remanescentes. 

4. Hipertensao arterial. 


Fisiopatologia 

A DRC causa morbidade em quase todos os órgãos do corpo 
humano, visto que a função renal está imbricada com o meta- 
bolismo hidreletrolítico, com o metabolismo do cálcio, do fós- 
foro e da vitamina D, com o controle hematológico e com o 
metabolismo de diferentes hormonios.*’ 


Fisiopatologia do retardo e do crescimento 

Na infância, o elevado ritmo de crescimento, com grandes ta- 
xas metabólicas, é facilmente afetado por doenças crônicas, 
especialmente pela DRC, levando a retardo de crescimento. 
Quanto menor for a faixa etária, maior será o ritmo de cresci- 
mento e, portanto, maior a repercussão da DRC sobre o cresci- 
mento ponderoestatural e neurológico.” Em lactentes, isso 
ocorre por fatores que afetam a nutrição: recusa alimentar, vô- 
mitos, distúrbios hidreletrolíticos e acidobásicos e anormali- 
dades no metabolismo dos carboidratos. A partir dessa fase da 
vida, além dos distúrbios nutricionais, a insensibilidade relati- 
va ao hormônio do crescimento (GH), o distúrbio ósseo e mi- 
neral da DRC, a anemia e as anormalidades do eixo hipotála- 
mo-hipófise-gonadal são fatores agravantes.» 


Insensibilidade relativa ao GH 

O GH estimula o crescimento direta e indiretamente, liberan- 
do mediadores de crescimento, os fatores insulina-like (IGF I e 
IGF ID), que são ligados a proteinas carreadoras de baixo e alto 
peso molecular. As de baixo peso transportam o GH para as cé- 
lulas-alvo, e as de alto peso molecular funcionam como “arma- 
zenadoras” de GH. Na DRC, há aumento dos níveis séricos de 
GH por hipersecreção ou por diminuição do clearance renal; há 


diminuição das proteínas carreadoras e menor expressão dos 
receptores de GH. Ha aumento das proteinas de baixo e alto 
peso molecular. O conjunto desses dados sugere um estado de 
resistência relativa dos tecidos a ação do GH.! 


Fisiopatologia do distúrbio ósseo e mineral 

da doença renal crônica 

As alterações no metabolismo do cálcio, do fósforo e do mag- 
nésio e na produção do metabólito ativo da vitamina D, o 
125(0H),D., iniciam-se precocemente, ja no estádio 3 da DRC, 
quando a função renal é menor que 60 mL /min/1,73 m’. Dois 
fatores são determinantes para o aparecimento e a evolução 
do distúrbio ósseo e mineral: a produção diminuída de 
125(0H),D., que leva à diminuição da absorção intestinal de 
cálcio, com consequente hipocalcemia, e a diminuição do 
clearance de fosfato, que leva à hiperfosfatemia com ativação 
secundária do paratormônio (PTH). No entanto, há um perfil 
de resistência do PTH a hipocalcemia e dos tecidos ao PTH.” 
Como consequência, há deformidades ósseas, retardo do cres- 
cimento e calcificações metastáticas, com gravidade e risco 
quando atingem os vasos do miocárdio.” 


Fisiopatologia da anemia 

Quando a perda da função renal atinge os estádios 4 e 5, há 
produção insuficiente de eritropoetina, o que, antes da dispo- 
nibilidade da eritropoetina recombinante, exigia transfusões 
de sangue repetidas em quase todos os pacientes pediátricos, 
com inúmeras complicações relativas ao acúmulo de ferro e à 
sensibilização do paciente.» Em estádios menos avançados, 
a deficiência de ferro, de ácido fólico e de vitaminas do com- 
plexo B devem ser lembradas como causa de anemia, além do 
uso de medicações que deprimem a eritropoese (antibióticos, 
inibidores de enzima conversora, hipotensores). 


Fisiopatologia da hipertensão arterial 

A prevalência da hipertensão arterial nos estádios 4 e 5 da 
DRCI atinge de 40 a 60% dos casos. Produção diminuída de 
vasodilatadores, expansão de volume e uso de corticosteroi- 
des estão implicados na gênese da hipertensão arterial. 
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Suspeita do diagnóstico de doença renal 
crônica na infância 

Pacientes com DRC podem ter poucos sintomas por longos 
períodos. Dessa forma, um diagnóstico ocasional, por meio de 
exames de rotina, pode ocorrer. A suspeita de DRC deve ser 
iniciada pela pesquisa dos antecedentes pessoais e familiares, 
valorizando os dados da ultrassonografia pré-natal, os antece- 
dentes de ITU, a pesquisa de casos de MFTU ou de DRC na fa- 
mília e os dados epidemiológicos relativos à etiologia da DRCI. 
Exame de urina de rotina deve ser realizado pelo menos 1 vez 
durante cada etapa da infância. Embora a presença isolada e 
transitória de hematúria ou leucocitúria, na grande maioria 
dos casos de DRC, não represente o encontro de proteinúria 
ou, mais especificamente, o aumento da relação proteina / 
creatinina em amostra isolada de urina (> 0,2), ela deve ser 
considerada e merece avaliação minuciosa do caso. 

Em lactentes, como as MFTU são as principais causas de 
DRC, as manifestações mais comuns são os episódios de ITU e 
os distúrbios hidreletrolíticos.'”!* Episódios de ITU sao fre- 
quentes e devem sempre ser motivo de pesquisa da função re- 
nal e de MFTU. Por outro lado, as MFTU costumam apresen- 
tar defeitos na concentração urinária, com poliúria, natriurese 
elevada e tendência à desidratação, quadro que deve ser dife- 
renciado da hiperplasia suprarrenal congênita, pois laborato- 
rialmente apresenta hiponatremia e hiperpotassemia (por 
insensibilidade dos túbulos distais à aldosterona). O cresci- 
mento, em geral, é mantido até que o clearance esteja maior 
que 25 mL/min/1,73 m’, abaixo do qual pode ser necessário 
alimentação enteral para a manutenção do desenvolvimento 
ponderoestatural e neurológico. 

Vale lembrar que, nessa faixa etária, iniciam-se as manifes- 
tações clínicas das tubulopatias, com retardo grave do cresci- 
mento, anorexia, vômitos, sede e constipação, muitas vezes 
interpretados como doença do refluxo, ITU ou alergia alimen- 
tar. A grande maioria das tubulopatias no lactente manifesta- 
-se como retardo de crescimento. Dessa forma, na investigação 
do retardo de crescimento, a possibilidade de uma tubulopatia 
é obrigatória. 

Em pré-escolares e escolares, a DRC em estádios avança- 
dos (4 e 5) também se expressa com retardo de crescimento, 
com deformidades ósseas, anemia resistente ao tratamento 
com ferro e, inclusive, com cefaleia e vômitos secundários à 
hipertensão arterial. A pesquisa de sinais e sintomas de dis- 
túrbios das eliminações (urgência e incontinência urinária, rit- 
mo vesical diminuído e constipação intestinal) é importante, 
visto terem sido mostrados como causa de ITU e DRC nessa 
faixa etária. Nos adolescentes, as queixas relativas a evolução 
das glomerulopatias, como edema, alterações macroscópicas 
da urina, deformidades ósseas e manifestações da hiperten- 
são arterial, são frequentes. 

No exame físico do paciente, não existem dados especifi- 
cos, devendo-se salientar a interpretação correta dos dados 
antropométricos, da pressão arterial, da pesquisa de anemia, 
da palpação dos rins e da presença de outras malformações 
(trato gastrointestinal, pavilhão auricular), que elevam o risco 
de MFTU. 


A hipótese de DRCI deve ser levantada como diagnóstico 
diferencial do retardo de crescimento, em situações em que a 
ultrassonografia pré-natal é alterada e quando existem antece- 
dentes pessoais e familiares de doenças renais. 


Avaliação laboratorial das doenças renais 

e da doença renal crônica 

Exames de triagem, como urina tipo I, relação proteína /crea- 
tinina em amostra isolada de urina, pesquisa de microalbumi- 
núria (marcadores de doença renal), ultrassonografia renal, 
perfil renal (ureia e creatinina) e eletrolítico, são frequente- 
mente necessários nos pacientes de risco de DRC.º Nos casos 
de retardo de crescimento, a pesquisa do equilíbrio acidobási- 
co é essencial. Exames mais específicos devem ser realizados 
orientados pela suspeita etiológica da doença renal. 


Tratamento 

O tratamento da DRC nos estádios 2, 3 e 4 é conservador, 
abrangendo medidas dirigidas a correção da desnutrição, dos 
distúrbios metabólicos, da anemia, do distúrbio ósseo e mine- 
ral e da hipertensão arterial. O uso de bloqueadores da angio- 
tensina II é frequente, tanto para controle da hipertensão e re- 
dução da proteinúria, como para fins de retardo da progressão 
da perda de néfrons. Previamente ao estádio 5, deve-se prepa- 
rar o paciente para a terapia renal substitutiva, com o uso da 
diálise peritoneal ou da hemodiálise, almejando-se o trans- 
plante renal o quanto antes. 


Prognóstico e evolução em longo prazo 
As situações de risco para evolução para a DRC devem ser pes- 
quisadas para que medidas precoces quanto ao controle dos 
distúrbios metabólicos, da hipertensão e de recursos para mi- 
nimizar a progressão possam ser utilizados. De acordo com o 
K/DOQI, as seguintes situações devem merecer acompanha- 
mento específico, pois aumentam o risco de DRC: 
e antecedente de doença policistica renal ou outras doenças ge- 
néticas do rim: 
e lactentes de baixo peso ao nascimento; 
e história de insuficiência renal aguda por hipoxemia ou outros 
insultos; 
e displasia ou hipoplasia renal; 
e uropatias obstrutivas; 
e refluxo vesicoureteral associado a infecções urinárias recor- 
rentes e com cicatrizes renais; 
e antecedente de sindrome nefrítica ou nefrótica; 
e antecedente de sindrome hemolítica urêmica: 
e diabete melito tipo 1 ou 2; 
e lupus eritematoso sistêmico; 
e antecedente de hipertensão e trombose no período neonatal. 


Os pacientes de risco devem ser submetidos a testes de marca- 
dores de lesão renal e estimativa de nível da função renal a in- 
tervalos regulares. 

A sobrevida da criança com DRC tem aumentado nos últi- 
mos 20 anos, mas a mortalidade ainda é elevada, principal- 
mente pela doença cardiovascular, que é a causa do óbito em 


40 a 50% dos casos e das infecções em 20%.”°"’ Fatores de 
risco para mortalidade incluem tempo prolongado em diálise 
e hipertensão arterial persistente.” 

Dentre os adultos que tiveram DRCI, 50% apresentam hi- 
pertrofia ventricular esquerda e 30% têm sinais de doenças 
metabólicas (obesidade, dislipidemias, diabete tipo II). Hiper- 
tensão é sequela comum.! Neoplasias ocorrem com frequên- 
cia 10 vezes maior, sobretudo em pele e linfonodos.” É co- 
mum a deficiência cognitiva e educacional. Apesar disso, os 
pacientes têm percepção positiva de saúde e sentem-se tão ou 
mais felizes que a população como um todo.” 

Esses dados reforçam, por um lado, a importância do diag- 
nóstico precoce para reduzir a progressão da DRC e para o 
aconselhamento genético das doenças hereditárias. Por outro 
lado, salientam a necessidade do controle da doença cardio- 
vascular e da indicação precoce do transplante renal. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Reconhecer sinais e sintomas precoces da DRCI. 

e Diagnosticar corretamente a classe (estádio) da DRCI e 
a sua relação com possíveis distúrbios fisiológicos. 

e Buscar dados adequados na anamnese para 
diagnóstico da DRCI. 

e Interpretar corretamente o valor da creatinina sérica e 
as principais fórmulas utilizadas para o cálculo do 
clearance de creatinina. 

e Identificar as principais causas de DRCI de acordo com 
a faixa etária. 

e Identificar os principais fatores determinantes da 
progressão da DRCI. 

e Identificar as principais situações que elevam o risco de 
DRCI nas diferentes faixas etárias. 

e Iniciar medidas de prevenção da DRCI. 
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DOENÇAS CÍSTICAS RENAIS 


Paulo Cesar Koch Nogueira 
Anelise Del Vecchio Gessullo 


Introdução 

Doenças císticas renais são condições nas quais cistos podem 
ser a única manifestação ou ser parte de doença que acomete 
vários órgãos. Quanto a transmissão, podem ser hereditárias, 
congênitas não hereditárias ou adquiridas. As doenças cisti- 
cas renais produzem achados clínicos e de imagem semelhan- 
tes, sendo comuns os pacientes encaminhados com diagnósti- 
cos que não correspondem a realidade. Existe confusão de 
terminologia, sendo frequentes os casos com hidronefrose 
que sao mal denominados como doenças císticas renais A se- 
guir, é apresentado um glossário de termos para designar as 
doenças císticas renais:! 

e cisto: cavidade fechada circundada por tecido epitelial, preen- 
chida por conteúdo líquido; 

e doença policística: duas formas de doenças hereditárias (au- 
tossômica dominante e autossômica recessiva), antes cha- 
madas de doença policística do adulto e infantil, respectiva- 
mente; 

e doença multicistica: nefropatia cística múltipla, mais fre- 
quentemente esporádica e geralmente unilateral; 

e doença microcistica: sindrome nefrótica congênita do tipo 
finlandês; 

e cistos adquiridos: consequência de mecanismos obstrutivos, 
degenerativos ou neoplásicos. 


A Tabela 1 mostra a classificação das diversas doenças císticas 
renais. 

No caso das doenças hereditárias, dados recentes sugerem 
que todas têm substrato comum e postula-se que se devam a 
anormalidades de uma estrutura celular apenas, o cílio primá- 
rio (CP) apical. Trata-se de estrutura que se projeta da borda 
apical da maioria das células do organismo e consiste de mi- 
crotúbulos de proteína, ancorados na sua base em um dos cor- 
pos basais (centríolos) e que, envoltos pela membrana celular, 
emergem do polo luminal das células dando origem ao CP em 
forma de espícula. O CP é complexo, englobando o centríolo 


Doenças hereditárias 


Tabela 1 Classificação das doenças císticas renais 





Doença renal policística autossômica dominante 
Forma clássica do adulto 
Forma de início em crianças 
Forma clássica associada à esclerose tuberosa 








Doença renal policística autossômica recessiva 
Forma clássica do recém-nascido e do lactente 
Forma de início tardio em crianças com predomínio de 
fibrose hepática 


Nefronoftise juvenil e doença cística medular 





Cistos renais em síndromes hereditárias 
Esclerose tuberosa 
Síndrome de Bardet-Biedl 
Sindrome orofacial-digital tipo | 


Doenças congênitas não hereditárias 


Doença displásica renal 
Rins multicísticos displásicos 
Displasia associada à obstrução do trato urinário 





Doenças adquiridas 


Carcinomas renais com alterações cisticas 
Nefroma cístico 
Nefroblastoma com cistos 





Cistos renais solitários ou isolados 





Rim em esponja medular 


que dá origem aos microtúbulos e centenas de proteínas, que 
formam o centrossomo. O CP atua no reconhecimento de esti- 
mulos mecânicos (p.ex., fluxo de fluidos e eletrólitos) e quimi- 
cos. As doenças cisticas renais hereditárias são alterações em 
algumas das proteínas que compõem o centrossomo, mudan- 
do a estrutura e a função do CP, que tem como consequência o 
descontrole da proliferação celular, determinando a formação 
de cistos. Além de ter importância científica pela descoberta 
da fisiopatologia molecular das doenças císticas, o recém-des- 
coberto papel do CP permitiu vislumbrar novas formas de tra- 
tamento para as ciliopatias.”* 
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Doenças císticas hereditárias 
Doença renal policística autossômica 
dominante (DRPAD) 
A DRPAD é a mais comum das doenças císticas hereditárias, 
acometendo 1:500 a 1:1.000 indivíduos, estimando-se a exis- 
tência de cerca de 6 milhões de pacientes com DRPAD no 
mundo. Cistos múltiplos, bilaterais, em qualquer segmento 
dos néfrons determinam aumento da massa e progressiva per- 
da de função renal, que culmina em doença renal crônica ter- 
minal (DRCT) por volta dos 50 a 60 anos de idade. No entanto, 
existem casos nos quais o início dos sintomas e mesmo o des- 
fecho de DRC ocorrem na infância e, por esse motivo, nao se 
utiliza mais a denominação de doença policística do adulto 
para essa condição.» 

Antes de produzir a DRC sintomática, o quadro clínico da 
DRPAD é inespecífico, compreendendo a perda da capacidade 
de concentração urinária e alterações de sedimento urinário 
(hematúria e proteinúria). A hipertensão arterial é frequente e 
pode ser por aumento da secreção de renina, secundária à is- 
quemia dos néfrons por compressão pelos cistos. Além dos 
cistos renais, os pacientes apresentam lesões cisticas no figa- 
do, pâncreas, pulmões, artérias coronárias e cérebro. Pacien- 
tes com cistos cerebrais apresentam risco de hemorragia intra- 
craniana. 

A DRPAD resulta de mutações em dois genes: 

e PKD1, que codifica a proteina policistina 1 e é responsável por 
cerca de 85% dos casos com apresentação mais precoce e 
mais grave; 

e PKD2, que codifica a policistina 2. 


As evidências sugerem que a policistina 1 é uma proteina com 
fragmento NH, terminal extracelular, um dominio transmem- 
brana e um pequeno fragmento C terminal no citosol, enquan- 
to a policistina 2 é uma proteína menor, membro de uma su- 
perfamília de canais de transporte de cálcio. O tipo de 
transmissão da DRPAD é autossômico dominante. No entan- 
to, ha casos nos quais é necessário que o indivíduo apresente 2 
mutações em conjunto para o desenvolvimento da doença, 
sendo uma herdada do progenitor e outra adquirida por ação 
do ambiente. 

Ambas policistinas 1 e 2 localizam-se no cisto primário das 
células do túbulo renal e participam da função de receptor de 
estímulos mecânicos exercida pelo cílio primário; esses esti- 
mulos seriam transmitidos ao espaço intracelular via aumento 
de cálcio citosólico. O não funcionamento desse mecanismo 
de recepção e transmissão de estímulos seria responsável pelo 
descontrole da proliferação celular e formação e crescimento 
dos cistos. Há evidências de que o crescimento dos cistos é re- 
lacionado com a progressão do comprometimento renal e, por 
isso, as medidas do tamanho renal são úteis na avaliação da 
progressão da doença renal. 

A observação de que o crescimento dos cistos é potenciali- 
zado pelo AMP cíclico (AMPc) gerou interesse em estudar 
drogas que reduzem o nível dessa molécula, na tentativa de 
retardar o crescimento dos cistos. Os receptores da vasopressi- 
na são alvos terapêuticos, uma vez que a ação do hormônio é 


mediada via aumento do AMPc. Existem antagonistas dos re- 
ceptores V2 da vasopressina e estão em curso estudos avalian- 
do o papel do tolvaptam na redução da progressão da DRC em 
pacientes com DRPAD, com resultados encorajadores. De 
qualquer forma, uma medida prática que pode ser adotada em 
todos portadores de mutações causadoras da DRPAD que ain- 
da não desenvolveram grande prejuízo da função renal seria a 
inibição da vasopressina por meio do aumento da ingestão hi- 
drica.®’ 


Doença renal policística autossômica recessiva 
(DRPAR) 

A DRPAR é uma grave condição, com frequência de 1:20.000 
nascidos vivos, que atinge os rins e as vias biliares, levando a 
consequências devastadoras para os pacientes, sendo que 
cerca de 30% vai a Óbito neonatal, por oligoamnio e hipopla- 
sia pulmonar. Nos pacientes que sobrevivem, ocorre compro- 
misso da função renal nos primeiros meses ou anos de vida. 
Os rins apresentam aumento de tamanho, mas conservam a 
silhueta normal; a enorme quantidade de cistos que caracte- 
riza a DRPAR origina-se exclusivamente dos ductos coleto- 
res. Quando a função renal permanece estável, esses pacien- 
tes podem ter crescimento próximo do normal e sintomas de 
instalação lenta e progressiva, acabando por atingirem a fase 
terminal da doença renal mais tarde. A hipertensão arterial é 
comum, sendo geralmente necessário combinar duas ou 
mais drogas anti-hipertensivas para o controle da pressão ar- 
terial. 

Paralelamente ao comprometimento renal, ocorre disgene- 
sia da tríade portal hepática, que acaba por levar a fibrose he- 
pática, e os pacientes apresentam hipertensão portal, varizes 
esofagicas e, eventualmente, atingem a insuficiência hepatica 
que vai determinar a necessidade de transplante de figado.'** 

A herança é autossômica recessiva e a alteração genética 
responsável pela doença são as mutações do gene PKHDI 
(polycystic kidney and hepatic disease), que mapeia no cro- 
mossomo 6p21 e codifica proteína denominada poliductina ou 
fibrocistina. O gene é extenso, contendo no mínimo 86 éxons; 
ha várias proteinas de diferente peso molecular resultantes da 
transcrição do gene PKHDI, já que existem algumas possibili- 
dades de splicing alternativos. Como na DRPAD, também na 
DRPAR, a proteína responsável pela doença localiza-se no ci- 
lio primário, e a formação dos cistos pode resultar da perturba- 
ção da função de receptor de estímulos mecânicos das células 
tubulares renais.'>° 


Nefronoftise e doença renal cística medular 
Nefronoftise é doença cística renal hereditária, de transmissão 
autossômica recessiva, que causa DRCT nas primeiras déca- 
das de vida. Três formas clínicas foram descritas: 
e infantil, com desenvolvimento de DRCT por volta de 1 ano de 
idade, em média; 
e juvenil, com desenvolvimento da DRCT aos 13 anos da idade, 
em média; 
e adolescente, com desenvolvimento de DRCT aos 19 anos de 
idade, em média. 


É descrita em todas as regiões do mundo e sua incidência é de 1 
acometido por 50.000 habitantes. Apesar de ser rara, represen- 
ta frequente causa de DRCT nas primeiras décadas de vida." 

Foram identificadas mutações recessivas em ao menos 12 
genes como causa de nefronoftise, mas só 30% dos casos são 
explicados com análise molecular, o que implica que novos ge- 
nes serão identificados.” Surge na infância e, ao estudo histo- 
patológico, apresenta cistos na medula. Os sintomas iniciais 
são leves, o que retarda o diagnóstico; consistem em poliúria, 
polidipsia, déficit em concentração urinária, enurese secundá- 
ria e anemia. Ocorre também nefropatia perdedora de sal e aci- 
dose tubular renal, resultado da lesão do túbulo distal e do 
ducto coletor. Crianças com nefronoftise apresentam aumen- 
to de creatinina em média aos 9 anos de idade e a ocorrência 
de DRCT alguns anos após.” 

A nefronoftise pode cursar com manifestações extrarrenais, 
como retinite pigmentar (sindrome de Senior-Loken), aplasia 
do verme cerebelar (sindrome de Joubert), apraxia oculomo- 
tora tipo Cogan, retardo mental e fibrose hepática. A nefronof- 
tise infantil pode estar associada a situs inversus, retinite pig- 
mentar ou defeito septal cardíaco." 

A ultrassonografia revela aumento da ecogenicidade renal; 
nem sempre os cistos são visíveis aos exames de imagem, 
dado o seu tamanho reduzido.” Deve-se suspeitar da doença 
em crianças ou adolescentes com DRC inexplicável, história 
familiar positiva e, nesses casos, há indicação de biópsia renal. 

Doença renal cística medular (DRCM) é uma rara condição 
de transmissão genética. Está incluída nas doenças renais 
denominadas de nefronoftise/DRCM. Estima-se que aproxi- 
madamente 30 a 60 novos casos ocorram por ano nos EUA. É 
caracterizada por transmissão autossômica dominante, evo- 
lução lenta e perda progressiva da função renal. Inicia-se na 
adolescência e culmina com DRCT em média aos 45 anos. O 
sedimento urinário apresenta proteinúria discreta e, ao exame 
ultrassonográfico, há poucos casos cistos medulares. Difere 
da nefronoftise, pois esta última possui transmissão autossô- 
mica recessiva, aparecimento precoce na infância e progres- 
são para DRCT antes dos 20 anos de idade. 

A DRCM é classificada geneticamente em tipo 1 (DRCM1) e 
tipo 2 (DRCM?2). As duas formas são clinicamente semelhan- 
tes, exceto pela presença de gota e hiperuricemia na DRCM?, 
chamada de nefropatia hiperuricêmica juvenil familiar 
(NHJF/DRCM2).° Essa denominação refere-se a famílias 
com mutações no gene que codifica a uromodulina (mucopro- 
teína de Tamm-Horsfall). É nefropatia hereditária associada a 
hiperuricemia e gota, sendo que a presença precoce de au- 
mento de ácido úrico é fator de risco para progressão da DRC." 
A uromodulina é produzida na alça de Henle e possui proprie- 
dades de adesividade importantes para manter a função da 
alça de Henle. Exerce também proteção contra infecção do tra- 
to urinário por bactérias uropatogênicas. Mutações genéticas 
determinam delecao ou adição de um resíduo de cisteina à 
molécula, tornando a proteína disfuncional. Essas alterações 
determinam acúmulo de uromodulina no espaço intracelular 
das células da alça de Henle levando a atrofia e morte celular 
precoce. A uromodulina modificada impede a síntese e a se- 
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creção da proteína normal, com diminuição da sua concentra- 
ção urinária.” 

Hiperuricemia pode se desenvolver na infància e sua causa 
não é conhecida, sendo possivelmente resultado da redução da 
excreção de uratos. O acúmulo de uromodulina nas células da 
alça de Henle reduz a reabsorção de sódio e cloro e a contração 
de volume; consequentemente, ocorre reabsorção secundária 
de uratos no túbulo proximal. Gota apresenta-se na adolescên- 
cia, mais frequentemente nos meninos. Pode ser controlada 
com alopurinol para prevenção do aparecimento de tofos goto- 
sos. Poucos casos cursam com hipertensão, proteinúria discreta 
e enurese secundária por inabilidade de concentração; pacien- 
tes homozigotos têm curso da doença pior, com aparecimento 
mais precoce da gota e progressão mais rápida da DRC.” 

A hipótese de NHFJ/DRCM2 deve ser feita na presença dos 
achados de história familiar e gota, acompanhada de protei- 
núria. Laboratorialmente, observam-se aumento do nível séri- 
co e baixa excreção urinária de ácido úrico (fração de excreção 
urinária < 6%). Análise mutacional do gene da uromodulina 
(éxons 4 e 5) é possível em alguns centros para fechar o diag- 
nóstico. A ultrassonografia pode revelar cistos medulares.” 

O tratamento com alopurinol melhora os níveis de ácido 
úrico sérico, porém não interfere na progressão da DRC. 

A DRCMI é determinada por mutações no cromossomo 
1q21. Pacientes com DRCMI apresentam lenta progressão para 
DRC e discreta hematúria e proteinúria. O gene envolvido ain- 
da não foi determinado, e a fisiopatologia é desconhecida. O 
curso clínico é variado: inicia-se na adolescência e a DRCT, 
após os 30 anos. Raramente os pacientes com DRCMI apre- 
sentam hipertensão, hiperuricemia e gota. Proteinúria pode 
aparecer em 30% dos casos e perda da capacidade de concen- 
tração urinária é rara e tardia. Cistos renais estão presentes em 
40% dos casos na ultrassonografia.” 


Cistos renais em sindromes hereditárias 
Esclerose tuberosa 

É um complexo de malformações de herança autossômica do- 
minante, afetando 1:6.000 indivíduos. É ligada a dois genes 
supressores chamados TSG] e TSC2, que mapeiam no cromos- 
somo 9 e 16, respectivamente. O primeiro codifica a hamarti- 
na, e TSC2 codifica tuberina; sua mutação responde por cerca 
de 70% dos casos. 

O diagnóstico fundamenta-se nos sinais clínicos, como an- 
giofibromas faciais, fibromas ungueais, máculas hipomelanóti- 
cas, hamartomas e astrocitomas retinianos, nódulos subependi- 
mais, rabdomiomas cardíacos, angiomiolipomas renais e cistos 
renais; estes últimos têm localização medular e cortical e, algu- 
mas vezes, glomerulares. No entanto, raramente os cistos renais 
determinam sintomas, mas, nessa doença, existe a possibilida- 
de de coexistência de esclerose tuberosa com DRPAD em virtu- 
de de uma deleção extensa que envolve os genes vizinhos TSC2 
e PKDI, alteração conhecida como sindrome do gene adjacente.’ 


Síndrome de Bardet-Bied! 
É doença com a frequência de 1:140.000, herdada de maneira 
autossômica recessiva. O acometimento é sistêmico, envol- 
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vendo a doença renal, que se assemelha ao encontrado na ne- 
fronoftise, obesidade, distrofia de retina, polidactilia, hipogo- 
nadismo e retardo do desenvolvimento neuropsicomotor. 
Com a idade, os pacientes tornam-se hipertensos e progride a 
DRC. Até o momento, 14 loci (BBSl a BBS12, MKS] e CEP290/ 
NPHP6) foram identificados na gênese dessa doença e acredi- 
ta-se que sejam necessárias 2 mutações em 1 gene e 1 mutação 
em outro BBS para que se produza a doença, em um exemplo 
de herança trialélica. As proteinas codificadas pelos genes 
BBS localizam-se no complexo cílio primário, e a sindrome de 
Bardet-Biedl é mais um exemplo de ciliopatia provocando 
doença cística renal.” 


Sindrome orofacial-digital tipo 1 

É grupo de doenças hereditárias transmitidas de maneira do- 
minante ligada ao X, caracterizadas por malformações da face, 
boca e extremidades, afetando 1:250.000 nascidos vivos. Me- 
ninos têm óbito fetal e meninas apresentam quadros clínicos 
variados, podendo apresentar malformações do sistema ner- 
voso central (SNC). O acometimento renal lembra o que se ob- 
serva na DRPAD, porém os cistos são glomerulares e não de 
origem tubular. Mutações do gene OFDI são apontadas como 
causa da doença; a proteína codificada por OFDI é localizada 
no centrossomo e participa do cílio primário. 


Doenças císticas congênitas não hereditárias 
Displasia cística renal 

Displasia cística renal é anomalia de diferenciação do rim fetal, 
definida por achados microscópicos. O rim com displasia cisti- 
ca contém ductos primitivos e tecidos como cartilagem, gor- 
dura, tecido hematopoético e cistos. Os mecanismos envolvi- 
dos na gênese dessa patologia são desconhecidos. Displasia 
cística renal foi associada a obstrução antenatal do trato uriná- 
rio acompanhada por válvula de uretra posterior, sindrome de 
Prune Belly ou obstrução da junção ureteropélvica. 


Rim multicístico displásico 

O rim multicístico displásico (RMD) corresponde à forma 
mais grave de displasia renal cística detectada na ultrassono- 
grafia antenatal. RMD consiste em massa de cistos e tecido 
conjuntivo sem formato renal. Não se identifica parênquima 
renal, embora, em alguns casos, haja porções de tecido funcio- 
nante nas áreas displásicas. O ureter geralmente está ausente 
ou atrófico. 

A incidência é de 0,3 a 1 por 1.000, sendo mais da metade 
dos casos detectados no exame pré-natal.” A maioria dos ca- 
sos é unilateral, sendo o rim esquerdo mais afetado. A incidên- 
cia é maior em meninos do que em meninas, e o rim contralate- 
ral pode ser normal, porém pode haver associação com outros 
defeitos, como vícios de rotação, hipo /displasia, refluxo vesi- 
coureteral (25% dos casos), ureterocele, estenose de junção 
ureteropélvica ou anormalidades genitais. Malformações ex- 
trarrenais também podem ocorrer, como defeitos cardíacos, 
atresia intestinal ou esofágica e mielomeningocele.* O diag- 
nóstico é, muitas vezes, pré-natal e, no neonato, pode haver 
massa palpável (diagnóstico diferencial com hidronefrose). 


Em uma revisão sistemática de 29 estudos, foram encon- 
trados 6 casos de hipertensão entre 1.115 pacientes, uma inci- 
dência menor do que na população geral. Apesar de alguns au- 
tores recomendarem remoção do rim multicístico pelo risco 
de malignização (tumor de Wilms), revisão envolvendo 26 es- 
tudos não demonstrou nenhum caso de tumor de Wilms em 
1.041 crianças com RDM.2*? 

Embora o refluxo vesicoureteral no rim contralateral ocorra 
em até 15% dos pacientes, é de baixa gravidade e resolve-se es- 
pontaneamente, não sendo recomendada a uretrocistografia 
em todos pacientes com rim multicístico. Esse procedimento 
justifica-se quando há hidronefrose contralateral ou história 
de infecção urinária bem documentada.” 


Doenças císticas adquiridas 

Cisto renal simples 

O cisto renal simples é o mais comum entre as doenças cisti- 
cas. Caracteriza-se por cistos de variados tamanhos (0,5 a 1 
cm), de limites precisos, paredes finas e lisas, esféricos, unilo- 
culares, corticais, alterando o contorno renal ou medular. Cis- 
to renal isolado pode ser solitário ou multilocular. Pacientes 
com cistos isolados, com função renal normal e sem displasia 
renal foram seguidos por anos, sem deterioração da função re- 
nal. Cistos multiloculares são raros na infância. São diagnosti- 
cados antes dos 5 anos por palpação de massa abdominal. He- 
matúria pode ocorrer, mas hipertensão e infecção do trato 
urinário são incomuns. Diagnóstico diferencial deve ser feito 
com a forma cística de nefroblastoma por ultrassonografia e 
tomografia computadorizada (TC).** 


Rim em esponja medular 
Rim em esponja medular (REM) ocorre comumente, atingin- 
do 1 em cada 5.000 a 20.000 indivíduos. É caracterizado pelo 
aparecimento de dilatações cisticas nos ductos coletores. A 
patogenia é desconhecida e os pacientes apresentam hematú- 
ria, urolitiase, infecção do trato urinário e hematuria recorren- 
te. É alteração benigna, não levando à perda da função renal. 
O diagnóstico é feito na urografia excretora, que mostra rins de 
tamanhos normais com ectasia dos ductos medulares, deno- 
minada “buquê de flores”.*>°° 

O REM apresenta cistos medulares que não atingem o cór- 
tex; muitos pacientes têm envolvimento bilateral, porém so- 
mente um rim pode estar acometido ou até somente alguns cá- 
lices. É considerada doença benigna, sem evolução para 
DRCT.” As alterações renais são resultado de anormalidades do 
desenvolvimento, sem evidência de transmissão genética, po- 
rém há famílias que parecem mostrar transmissão autossômica 
dominante. O diagnóstico diferencial é com outras doenças cis- 
ticas renais que têm transmissão genética e pior curso clínico.” 

Pacientes com nefrocalcinose, hipercalciúria e nefrolitiase 
por cálculos de cálcio podem apresentar REM em 12 a 20% dos 
casos. Hematúria macro ou microscópica, isolada ou intermi- 
tente, é encontrada nesses pacientes na ausência ou presença 
de cálculos ou nefrocalcinose. É uma doença de excelente 
prognóstico no longo prazo, não necessitando de tratamento 
específico.” 


O diagnóstico é por urografia excretora, com dilatações cis- 


ticas com aspecto de esponja, alargamento das pirâmides e 
concreções intraductais. Cálculos pequenos e agrupados po- 
dem estar presentes, limitados aos cálices afetados. A ultras- 
sonografia revela hiperecogenicidade por deposição de cálcio, 
porém é um exame menos específico que a urografia excretora. 
A TC pode detectar nefrocalcinose medular, mas não é carac- 
terística da doença.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Saber diferenciar as principais etiologias das doenças 
císticas renais. 

Compreender a importância das doenças císticas na 
epidemiologia das doenças renais pediátricas. 
Familiarizar-se com a importância dos cílios primários 
na origem das doenças císticas renais. 

Diferenciar doença renal policística autossômica 
recessiva e dominante. 

Entender o prognóstico da displasia renal multicística. 
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Introdução 

As malformações do trato urinário compreendem 20% das ano- 
malias estruturais fetais diagnosticadas durante a gestação; 
dentre elas, metade envolve o sistema nervoso central (SNC), 
15%, o trato gastrointestinal e 8%, o sistema cardiovascular." 

O diagnóstico precoce das malformações do trato urinário 
reveste-se de especial importância, pois, entre as etiologias da 
doença renal crônica, as uropatias são as únicas em que o 
tratamento precoce pode prevenir a perda da função renal.’ 


Definição 

Hidronefrose é a dilatação da pelve e dos cálices renais. É a alte- 
ração mais encontrada no trato urinário fetal pela ecografia obs- 
tétrica.? Ela pode ser um achado fisiológico, transitório na maio- 
ria dos casos, ou pode indicar uma uropatia, obstrutiva ou não. 

Várias classificações têm sido desenvolvidas para a avaliação 
pré-natal da hidronefrose. Em geral, a gravidade da hidronefrose 
correlaciona-se com a presença de doença nefrourológica. Atual- 
mente, o diâmetro anteroposterior da pelve renal (DAP) em plano 
transverso é o critério ultrassonográfico mais utilizado no diag- 
nóstico. Vários estudos determinam limites de normalidade em 
relação a idade gestacional, entretanto, não há consenso no limite 
de DPR que define a hidronefrose de significado clínico para re- 
querer investigação pós-natal pelo risco de uropatia. 

Existe uma tendência de se considerar que a presença de 
hidronefrose fetal, estabelecida como DAP maior que 5 mm 
em qualquer idade gestacional, deve ser sempre investigada 
no período pós-natal, embora haja opiniões divergentes. 

A hidronefrose pode regredir espontaneamente no período 
neonatal ou mesmo no período pré-natal.! No entanto, essa re- 
gressão ocorre quase sempre em casos de discreta hidronefro- 
se, e as formas moderadas ou graves raramente regridem, seja 
na vida intrauterina ou no período pós-natal. 


Causas 


A principal causa de dilatação da pelve renal no neonato é a hi- 
dronefrose idiopática. Entre as uropatias mais frequentemen- 





te detectadas, incluem-se obstrução de junção ureteropélvica, 
refluxo vesicoureteral (RVU) e válvula de uretra posterior 
(VUP). A obstrução de junção ureteropélvica responde por 
aproximadamente 30% das causas de hidronefrose fetal.* Den- 
tre as causas não obstrutivas, predomina o RVU, correspon- 
dendo a 10 a 20% dos casos. Em uma série de 822 neonatos 
com hidronefrose fetal, investigados na Unidade de Nefrologia 
Pediátrica do Hospital das Clínicas da Universidade Federal de 
Minas Gerais (UNP-HC-UFMG), a distribuição das uropatias 
mais frequentes é semelhante à encontrada em vários outros 
estudos internacionais.” A Figura 1 ilustra as principais causas 
de hidronefrose fetal detectadas na UNP-HC-UFMG. 


Megaureter 
7% 


Rim multicístico 
1% 


Hidronefrose sem obstrucao 
37% 


Figura 1 Distribuição dos achados diagnósticos em 


crianças portadoras de hidronefrose fetal. 
OJUP: obstrução de junção ureteropélvica; RVU: refluxo vesicoureteral; VUP: 
válvula de uretra posterior. 
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Abordagem no pós-natal 

Conduta na unidade neonatal 

Para adequado manejo pós-natal dos casos com diagnóstico 
pré-natal de hidronefrose, a equipe de medicina fetal deve 
manter os neonatologistas informados sobre as condições do 
feto e, para os casos suspeitos de obstrução uretral, da neces- 
sidade de intervenção pós-natal imediata. Os fatores prediti- 
vos de mau prognóstico, como oligoidrâmnio, obstrução ure- 
tral, cromossomopatias e malformações em outros sistemas, 
devem ser corretamente identificados. 

No pós-natal imediato, o pediatra deve submeter os recém- 
-nascidos a um completo exame físico, incluindo palpação ab- 
dominal cuidadosa. Massa unilateral palpável no flanco pode 
ser secundária a rim multicístico ou estenose de junção urete- 
ropélvica. Quando bilateral, pode ser secundária a obstrução 
ureteropélvica bilateral, que é rara, ou decorrente de obstru- 
ção uretral, como nos casos de VUP nos meninos. Nesses ca- 
sos, muitas vezes a bexiga também pode ser palpável, logo aci- 
ma da sinfise púbica. Diante desse quadro, cabe ainda ao 
pediatra avaliar o jato urinário que, nos casos de VUP, pode ser 
em gotejamento. Também faz parte da avaliação inicial um 
exame clínico completo, incluindo mensuração da pressão ar- 

terial com manguito apropriado para a idade. 

A avaliação laboratorial inclui uma avaliação da função renal, 
por meio da dosagem sérica de ureia e creatinina. Essa avaliação 
bioquímica deve ser postergada, se possível, até 72 horas de 
vida, uma vez que, nos 3 primeiros dias de vida, a creatinina do 
neonato reflete ainda a passagem transplacentária da creatinina 
materna. Contudo, para os casos graves, com suspeita de displa- 
sia renal bilateral ou VUP, a função renal deve ser avaliada ime- 
diatamente. A coleta de urina para avaliação de sedimentosco- 
pia, bioquímica e cultura será obtida nos casos em que haja 
suspeita de infecção urinária ou pode ser postergada para quan- 
do a criança estiver em acompanhamento ambulatorial. 

A questão da profilaxia de infecção do trato urinário (ITU) 
com antibióticos nessa população é controversa. De acordo 
com recente diretriz, recomenda-se considerar o uso de anti- 
bioticoprofilaxia continua em lactentes de alto risco para uro- 
patias, como aqueles pacientes com hidronefrose fetal grave. 
No entanto, essa prática é baseada em limitadas evidências e 
reflete a opinião de especialistas. Uma recente revisão siste- 
mática sugere um possível benefício da antibioticoprofilaxia 
continua para crianças com grau elevado de hidronefrose, 
mas adverte que o nível de evidência dos dados disponíveis 
varia infelizmente de baixo a moderado.” Em nossa Unidade, 
foi conduzido um estudo de coorte prospectivo com o objetivo 
de identificar fatores de risco para ITU durante o seguimento 
das crianças com hidronefrose fetal.º De acordo com os resul- 
tados, em uma coorte de hidronefrose fetal, meninas com 
RVU ou obstrução do trato urinário tiveram maior risco de ITU 
durante o seguimento. Dessa maneira, de acordo com essas 
evidências clínicas, tem-se iniciado antibioticoprofilaxia con- 
tinua para pacientes com DAP > 10 mm, presença de megaure- 
ter ou diante da suspeita clínica de uropatias complexas. A 
droga de escolha no 1º més de vida é uma cefalosporina de 1? 
geração, como cefalexina ou cefadroxil, na dose de 50 a 


100 mg/dia, dose única noturna. Após o período neonatal, 
têm-se as opções de profilaxia com nitrofurantoina 1 mg/kg / 
dose ou trimetoprim 1 a 2 mg/kg /dose. 

Importante ser ressaltado que, em recém-nascidos com 
suspeita de nefrouropatias complexas, como VUP, displasia 
renal bilateral e hidronefrose grave bilateral, justifica-se uma 
avaliação propedêutica e, possivelmente, uma intervenção 
imediata, por exemplo, alívio da obstrução ao fluxo urinário. 
Para os demais casos, a investigação pode ser obtida sequen- 
cialmente, dentro de uma abordagem planejada.‘ 


Investigação por imagem 

Com a finalidade de se conseguir o diagnóstico definitivo da 
uropatia responsável pela hidronefrose, todo neonato deve ser 
submetido a uma propedêutica de imagens, podendo incluir 
ultrassonografia (US), exames radiológicos e de medicina nu- 
clear. A extensão da investigação depende dos achados na 
ecografia fetal e no exame físico. Em nossa Unidade de Nefro- 
logia Pediátrica, com base em uma experiência de 20 anos de 
seguimento ambulatorial de pacientes com anomalias congê- 
nitas do trato urinário diagnosticados no pré-natal, tem sido 
adotada uma abordagem sistemática de neonatos e lactentes. 
A Figura 2 apresenta as linhas gerais para a abordagem dos re- 
cém-nascidos (2A) e lactentes (2B) com hidronefrose fetal iso- 
lada De maneira similar, a Figura 3 demonstra as linhas gerais 
para a abordagem para recém-nascidos (34) e lactentes (3B) 
com hidronefrose fetal associada a outras alterações, como 
megaureter e alterações da bexiga. Além disso, os diagramas 
também contemplam a conduta para as doenças císticas. 

Diante de um caso de hidronefrose fetal, o médico-assis- 
tente deve solicitar US. É importante que esse exame seja 
completo e realizado por ultrassonografista experiente, de- 
vendo conter informações como medidas longitudinais, trans- 
versais e volume dos rins, medidas da pelve renal anteroposte- 
rior, dos ureteres proximais e distais, do volume e da espessura 
da bexiga e do resíduo urinário. O momento mais adequado 
para realizá-lo é no final da 1º semana de vida, exceto para os 
casos suspeitos de obstrução uretral (VUP, atresia de uretra, 
sindrome de Prune-Belly). Nesse período, ocorre oligúria tran- 
sitória e, muitas vezes, pelve dilatada pode parecer normal à 
ecografia; assim, há risco elevado de se obter exame falso-ne- 
gativo. 

O segundo exame na investigação de hidronefrose fetal a 
ser considerado é a uretrocistografia miccional (UCM). O mé- 
dico-assistente deve solicitar a UCM após confirmar que a 
criança não apresenta bacteriúria e está em uso de quimiopro- 
filaxia. A UCM é utilizada para o diagnóstico de RVU e VUP e 
alterações anatômicas da bexiga. Consiste em um método in- 
vasivo, com possíveis efeitos adversos como sintomas irritati- 
vos, exposição radioativa e risco de infecção urinária. Contudo, 
quando realizada de acordo com técnicas padronizadas e com 
a criança em uso de antibioticoterapia, a UCM é suficiente- 
mente segura. 

Ademais, uma questão importante e ainda polêmica é a 
avaliação da extensão da propedêutica necessária quando a 
US é normal. Não há consenso sobre a realização da UCM na 
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Hidronefrose fetal isolada 
Pelve > 5 mm US fetal 


Do To [DT 


Médio risco 
DAP fetal 10 a 15 mm 
Uni ou bilateral em pelo 
menos um US fetal 


Sem profilaxia 


Baixo risco 
DAP fetal 5 a 9,9 mm 
(nenhuma medida > 10 
durante o pré-natal) 


Cefalosporina 50 mg/dia 


Ambulatório 
Uropatias 
US ambulatorial 


Ambulatório 
Uropatias 
US ambulatorial 


Cefalosporina 50 mg/dia 


Muito alto risco 


Alto risco 
> 
DAP fetal 15 a 20 mm Dekel SO o 
: ou 
Unilateral 


DAP fetal > 15 mm bilateral 


Cefalosporina 50 mg/dia 


Ambulatório 
Uropatias 
US ambulatorial 


Berçário 
E AS, urocultura, ureia, creatinina, 
US de rins e vias urinárias 





A 
Hidronefrose fetal isolada 
Após primeiro US pós-natal 
Baixo risco Médio risco Alto risco 
DAP fetal e pós-natal DAP fetal ou pós-natal DAP fetal ou pós-natal 
5 a 9,9 mm 10 a 15 mm > 15 mm 
Sem profilaxia Cefalosporina 50 mg/dia Cefalosporina 50 mg/dia 
EAS, urocultura, EAS, urocultura, EAS, urocultura, 
ureia e creatinina ureia e creatinina ureia e creatinina 
Repetir US 
M M 
6/12 meses ue o 
Retorno em Retorno em 
3 meses 3 meses 
Avaliar troca de Trocar profilaxia 
profilaxia DMSA e DTPA 
US 6/12 meses, US semestral 
a seguir anual 
B 


Figura 2 Algoritmo para avaliação do trato urinário do neonato portador de hidronefrose fetal isolada no berçário (A) e 


no ambulatório (B). 


US: ultrassonografia; UCM: uretrocistografia miccional; DMSA: cintilografia estática; DTPA: cintilografia dinâmica. 


avaliação de neonatos com hidronefrose fetal e com US inicial 
sem alterações. Alguns autores defendem a solicitação da 
UCM somente diante de US inicial alterada.” Entretanto, essa 
conduta é controversa porque, recentemente, Tiballs et al. não 
detectaram 30 a 70% dos casos de RVU quando o único exame 
realizado nos neonatos com dilatação da pelve renal foi a US. 
Os autores argumentam que se uma das vantagens da hidro- 
nefrose fetal é permitir que a equipe médica atue de maneira 


preventiva, impedindo, por exemplo, que neonatos e lacten- 
tes com RVU apresentem infecções urinárias de repetição, pa- 
rece contraditório adotar uma conduta que poderia não diag- 
nosticar mais da metade desses casos. Infelizmente, Scott e 
Renwick ressaltaram a omissão de diversos casos de RVU nos 
neonatos porque muitos serviços não têm dado a necessária 
importância aos casos de dilatação leve ou moderada." Em um 
importante estudo prospectivo, Jaswon et al. investigaram 
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Hidronefrose fetal associada a 
megaureter ou outras alterações 
CAKUT 
Doenças císticas 


[DO Tl E To To 





; : . Megaureter 
Rins ) eee Suspeita Suspeita Megaureter leve 
Bae: Rins multicisticos grave à i 
policísticos VUP Ureterocele Uni ou bilateral 
Ureter >10 mm 
let eter E Pin i Cefalosporina Cefal i Cefalosporina 
Nefrologia contralateral contralateral Cefalosporina ES ve Es A he = a 
geral alterado normal 50 mg/dia ss meee ee 
, Cirurgia EAS, urocultura, EAS, urocultura, 
Cefalosporina Cefalosporina oe i E 
pediátrica ureia e ureia e a 
50 mg/dia 50 mg/dia a Ae Ambulatório 
creatinina creatinina : 
Uropatias 
SNS E US ambulatorial 
i a a WE) US rins e vias i i 
vias urinárias Creta a US rins e vias 
UCM = urinarias urinárias 
Ambulatório UCM 
Uropatias 
EAS, US ambulatorial US rins e vias 
inári M 
urocultura, na Interconsulta a 
graas Cirurgia 
creatinina pediátrica 
Sonda uretral 
A 
Hidronefrose fetal associada 
Após US pós-natal 
Ro ic VUP Ureterocele Megaureter leve Megaureter 
unilateral isolado grave 
Suspender Cefalosporina Cefalosporina Cefalosporina Cefalosporina 
profilaxia 50 mg/dia 50 mg/dia 50 mg/dia 50 mg/dia 
EAS, urocultura, EAS, urocultura, EAS, urocultura, EAS, urocultura, EAS, urocultura, 
ureia e ureia e ureia e ureia e ureia e 
creatinina creatinina creatinina creatinina creatinina 
DMSA Retorno em 3 Retorno em 3 
meses 
US anual aa eae ee EM Retorno em 3 
Trocar profilaxia Trocar profilaxia a 
DMA DMSA e DTPA A. 
Trocar profilaxia 
Retorno em 3 DMSA 
Seguimento a meses 
B longo prazo Trocar profilaxia 
DMSA e DTPA 


Figura 3 Algoritmo para avaliação do trato urinário do neonato portador de hidronefrose fetal associada e doenças 


císticas no berçário (A) e no ambulatório (B). 
US: ultrassonografia; UCM: uretrocistografia miccional; DMSA: cintilografia estática; DTPA: cintilografia dinâmica; CAKUT: congenital anomalies of the kidney and 


urinary tract. 


104 neonatos com DAP > 5 mm.” RVU foi o achado patológico 
mais frequente, sendo diagnosticado em 22% dos casos. O 
mais relevante é que, dos 24 casos de RVU detectados, 61% 
apresentavam US pós-natal normal. Em outras palavras, os 
autores não diagnosticariam, aproximadamente, 2 em cada 3 
casos de refluxo, caso não solicitassem a UCM. 

Nesse contexto, vários novos estudos abordam essa ques- 
tão. Muitos autores recomendam a UCM para todos os casos 
em que a hidronefrose persiste no pós-natal (DAP > 5 mm), 
com o objetivo de evitar ou minimizar eventos infecciosos e / 
ou nefropatia do refluxo.” Outros recomendam esse exame 
apenas para casos em que o DAP > 10 mm.’ Em um grande es- 
tudo prospectivo, Ismaili et al.” observaram excelentes sensi- 
bilidade e valor preditivo negativo ao utilizar dois exames ul- 
trassonográficos seriados no período neonatal. Neste trabalho, 
eles consideraram normal um DAP < 7 mm e a presença de al- 
teração em qualquer um dos exames como fator preditivo de 
RVU. Esses resultados reforçam a evidência de que a realiza- 
ção da UCM não é justificada para o diagnóstico de RVU assin- 
tomático, cujo grau geralmente não tem significado clínico. 
Em uma metanálise recente, foi demonstrado que, em 98% 
dos casos de hidronefrose leve (DAP < 12 mm), houve melhora 
da dilatação durante o acompanhamento.” Em outro estudo 
de coorte, a resolução espontânea do RVU ocorreu em 65% 
das unidades renais em até 2 anos, incluindo 20% dos graus IV 
e V.” Considerando a grande taxa de melhora ou resolução es- 
pontânea do RVU leve sem nenhuma consequência para as 
crianças, a UCM não estaria indicada para todos os casos de 
hidronefrose fetal. Entretanto, o adequado acompanhamento 
ecográfico para detectar aumento da dilatação da pelve renal e 
a monitoração de ITU são essenciais. Estudos recentes de- 
monstraram baixa incidência de lesão definitiva do parênqui- 
ma renal em crianças com quadro de refluxo detectado antes 
do surgimento de infecção em comparação aquelas com histó- 
ria de refluxo diagnosticado após o surgimento de ITU.!é 

Em estudo da nossa Unidade, Dias et Al.” analisaram pros- 
pectivamente uma coorte de 250 lactentes com hidronefrose 
fetal isolada com o objetivo de avaliar a indicação de UCM 
para essa população. A análise mostrou que o DAP tem boa 
acurácia na predição do refluxo grave (grau II-V). Utilizando 
a combinação do DAP fetal e do DAP pós-natal, foi demons- 
trado que havia mínima probabilidade de refluxo clinicamente 
significativo quando essas duas medidas eram menores que 
10 mm. A sensibilidade desse critério para RVU grave foi de 
97% e a razão de chances do diagnóstico foi 19. 

O recente consenso da Sociedade de Urologia Fetal publica- 
do em 2010 afirma que, atualmente, não há nenhuma clara 
evidência para apoiar ou evitar a UCM na investigação radioló- 
gica em lactentes com hidronefrose fetal. Eles afirmam que o 
grau da hidronefrose e o sexo nao sao fatores preditivos de 
RVU nesses pacientes. Além disso, não foi comprovada se a 
identificação e o tratamento de crianças com RVU leve confe- 
rem qualquer benefício clínico.” Diante desse panorama atual, 
em nossa Unidade, têm sido atualmente selecionados os lac- 
tentes que irão realizar a UCM com base nos critérios propos- 
tos no estudo mencionado. Indica-se a UCM na presença de 
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DAP fetal ou DAP pós-natal > 10 mm, ou a presença de me- 
gaureter, ou ainda a ocorrência de infecção urinária durante o 
seguimento clínico. Evidentemente, a validação desses crité- 
rios, demonstrando sua eficácia clínica, ainda está para ser ob- 
tida em estudos de coorte prospectivos. 

Caso a US inicial detecte dilatação leve da pelve, na maioria 
das vezes, a propedêutica não necessita ser estendida. No en- 
tanto, para os lactentes com hidronefrose moderada a grave, 
quando ha suspeita de um processo obstrutivo alto, especial- 
mente obstrução de junção ureteropélvica, a investigação por 
imagens tem que ser necessariamente complementada. Nesse 
contexto, os exames de medicina nuclear assumem um papel 
importante. A cintilografia renal quantifica a função renal rela- 
tiva, os tempos de trânsito cortical e de eliminação do radioi- 
sótopo antes e após administração de furosemida. Os farma- 
cos utilizados em medicina nuclear são inertes, apirogênicos e 
não interferem no metabolismo corpóreo. Eles funcionam 
como carreadores de radioisótopos para os rins e permitem a 
obtenção de imagens sequenciais dos processos de captação, 
filtração glomerular e excreção renal. Esses exames devem ser 
realizados após o 1º mês de vida, quando o parênquima renal 
já atingiu capacidade para adequada concentração do radio- 
fármaco. A interpretação da cintilografia deve ser criteriosa, 
especialmente em neonatos, pois a hidratação do paciente, a 
imaturidade renal e a presença ou ausência de refluxo podem 
influenciar os resultados do exame.! 

Atualmente, a cintilografia renal estática com ácido dimer- 
captossuccínico marcado com tecnécio 99 metaestável 
(DMSA) representa o padrao-ouro para avaliação inicial e 
acompanhamento de lesões parenquimatosas renais. Esse 
exame também pode sugerir a presença de dilatação dos cali- 
ces renais, embora não seja capaz de identificar o local da obs- 
trução. O DMSA auxilia também na indicação de intervenção 
cirúrgica para os casos suspeitos de obstrução da junção pie- 
loureteral. 

A cintilografia renal dinâmica avalia a capacidade de filtra- 
ção glomerular, diagnosticando processos obstrutivos funcio- 
nais e anatômicos do trato urinário. Esse método utiliza baixa 
dose de radiação, avalia a função renal diferencial e a drena- 
gem do sistema coletor.* Os radiofarmacos mais utilizados 
são o ácido dietilenotriaminopentacético marcado com tecné- 
cio 99 metaestável (DTPA) e o ácido mercaptoacetiltriglicina 
marcado com tecnécio 99 metaestável (MAG3). 

O DTPA é largamente utilizado em razões do menor custo, 
da facilidade de produção e da capacidade de medir o ritmo de 
filtração glomerular. Entretanto, na cintilografia renal dinâmica 
com diurético, o DTPA apresenta como resposta uma curva 
mais lenta e mais difícil de interpretar em comparação ao MAG3. 
A drenagem na cintilografia renal dinâmica com diurético pode 
ser avaliada pela inspeção de imagens, das curvas ou utilizando 
dados de contagem radioativa. A existência de inúmeras variá- 
veis pode comprometer a interpretação desse estudo: idade do 
paciente, hidratação inadequada, função renal alterada, pelve 
muito dilatada, posição do paciente, administração precoce do 
diurético, repleção vesical e tempo de aquisição das imagens. 
Diante dessa variabilidade, a Sociedade de Urologia Fetal e o 
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Conselho de Medicina Nuclear Pediátrica padronizaram esse 
exame em crianças menores de 2 anos de idade.” 

No contexto de investigação da hidronefrose fetal, o diag- 
nóstico de obstrução do trato urinário alto é um desafio por- 
que os testes diagnósticos atualmente disponíveis, US e cinti- 
lografia renal dinâmica com diurético, demonstraram 
imprecisões no diagnóstico e na predição de fatores de risco 
de deterioração em rins hidronefróticos não tratados. A obs- 
trução da junção pieloureteral congênita é um distúrbio com- 
plexo, cujo espectro é amplo e heterogêneo. Esse espectro in- 
clui uma demonstração ultrassonográfica de aparente 
obstrução com parênquima renal normal, associada a uma hi- 
dronefrose reversível com o tempo. Na outra extremidade do 
espectro, existe uma junção ureteropélvica alterada, caracteri- 
zada por hipertrofia do músculo liso e fibrose do parênquima 
renal que necessita de correção cirúrgica. 

A estimativa da função renal diferencial obtida pela cintilo- 
grafia estática e a interpretação do padrão de eliminação do ra- 
diofarmaco na cintilografia dinâmica auxiliam na conduta 
pós-natal. Apesar das controvérsias quanto as indicações de 
intervenção cirúrgica, a maioria dos especialistas recomenda a 
abordagem clínica para casos de hidronefrose unilateral asso- 
ciada a função renal preservada.” Na ausência atual de um 
marcador radiológico ou biológico convincente da presença de 
obstrução inequívoca da junção ureteropélvica, tem-se utili- 
zado uma combinação de marcadores ultrassonográficos e pa- 
rametros da cintilografia renal para indicar o tratamento con- 
servador ou cirúrgico. Em um estudo recente de coorte, 
prospectivo, feito em nossa Unidade, Dias et al. estudaram 312 
lactentes com hidronefrose fetal isolada com o objetivo de 
avaliar a acurácia diagnóstica do DAP fetal e pós-natal para de- 
tectar crianças que necessitavam de intervenção cirúrgica 
para a correção da obstrução da junção pieloureteral durante o 
seguimento.” Os resultados sugeriram que a combinação do 
DAP fetal > 16 mm e o DAP pós-natal > 18 mm foi capaz de au- 
mentar a precisão diagnóstica para a detecção de crianças que 
precisavam de uma investigação mais abrangente pós-natal 
para obstrução do trato urinário superior. 

Em algumas ocasiões, a urografia excretora é um exame útil 
no estudo do trato urinário alto, por exemplo, para os casos de 
duplicação do trato urinário, ureter ectópico, megaureter primá- 
rio e mesmo para os casos suspeitos de obstrução de junção ure- 
teropélvica nos quais a cintilografia não foi esclarecedora. É im- 
portante ressaltar que a urografia excretora deve ser evitada nos 
3 meses de vida por causa da imaturidade do parênquima renal 
e nos pacientes com doença renal crônica. A cintilografia renal 
estática é mais sensível do que a urografia excretora na detecção 
de cicatrizes e permite também uma avaliação quantitativa da 
função renal. Como exame complementar, quando foi detecta- 
da alguma uropatia, sobretudo refluxo vesicoureteral, na prope- 
déutica aqui delineada, está indicada a realização de uma cinti- 
lografia estática com 99mTc-DMSA com o objetivo principal de 
se avaliar o dano renal. 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Familiarizar-se com a classificação do grau de 
hidronefrose. 

Conhecer a propedêutica complementar de 
hidronefrose fetal. 

Estabelecer o diagnóstico de possível uropatia 
associada. 

Acompanhar pacientes com hidronefrose fetal. 
Selecionar os pacientes que necessitam de profilaxia 
para infecção do trato urinário. 
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TUBULOPATIAS 


Maria Helena Vaisbich 


Introdução 
O termo tubulopatias refere-se a um grupo de doenças que 
comprometem os túbulos renais, caracterizadas por alteração 
em uma ou mais funções tubulares. As repercussões variam 
de acordo com a porção tubular comprometida, determinando 
distúrbios hidreletrolíticos e metabólicos. Podem ser congêni- 
tas (primárias ou secundárias a erros inatos do metabolismo) 
ou adquiridas. Neste capítulo, serão abordadas as congênitas. 
As tubulopatias têm importância em pediatria, pois os pa- 
cientes apresentam manifestações compatíveis ou agravadas 
por ocorrências comuns em pediatria, como episódios de desi- 
dratação e febre, deficiência de ganho ponderoestatural ou 
anormalidades esqueléticas. Assim, o papel do pediatra em 
suspeitar dessas doenças é fundamental, ressaltando que 
diagnóstico e o tratamento precoces impedem quadros clini- 
cos graves e dano renal irreversível. 


Principais funções de cada porção tubular 

O ultrafiltrado glomerular sofre uma série de modificações nos 
segmentos tubulares antes de se tornar urina final. Os túbulos 
renais, pelos seus mecanismos de reabsorção e secreção sele- 
tivas de substâncias e íons, ajustam o fluido tubular para man- 
ter a homeostase corporal. Na Tabela 1, estão as principais 
funções de cada porção tubular. 


Métodos simples para investigação das 
principais funções dos túbulos renais 

Exame de urina e do sedimento urinário 

Com o exame da urina, pode-se suspeitar de tubulopatia na 
presença de: pH urinário alcalino em jejum ou em acidemia; 
densidade urinária < 1010 em situação de hipovolemia; e pre- 
sença de glicosúria, proteinúria e hematúria. 


Glicosúria' 
Afastada hiperglicemia, sua presença revela o comprometi- 
mento do transporte de glicose no túbulo proximal (TP); pode 


ser avaliada pela medida de glicose em amostra cronometrada 
ou isolada de urina. Considera-se glicosúria valores > 50 mg/L. 


Tabela 1 Principais funções de alguns segmentos dos 
túbulos renais 


Porção tubular Funções principais 








Reabsorção do filtrado glomerular: 

cerca de 65% do sódio e da água, 80% 

do bicarbonato e do potássio, 85% do 
fósforo e aproximadamente 70% do cálcio. 
Também reabsorve quase 100% da glicose 
filtrada e de aminoácidos. É também local 
da reabsorção de ácido úrico e reabsorve 
15 a 20% da carga filtrada de magnésio 


Túbulo proximal 





Participa dos mecanismos de diluição 
urinária, já que neste segmento 

há impermeabilidade à água e 
permeabilidade a solutos, como o sódio 


Porção 
descendente fina 
da alça de Henle 





Porção ascendente 
fina da alça de 
Henle 


Colabora com os mecanismos de 
concentração renal, já que é bastante 
permeável à água (responsável pela 
reabsorção de cerca de 2% dela) e 
moderadamente aos solutos 





Impermeavel à água e reabsorve 

sódio, cloro e potássio, por meio do 
cotransportador Na*, K* e 2 CI(NKCC), 
transporte mantido pela ação da 
Na*K*ATPase presente na membrana 
basolateral e completado pela ação 

do canal de reciclagem de K* (ROMK) 
presente na membrana luminal. Pela via 
paracelular, também reabsorve 20% do 
cálcio e 65 a 75% do magnésio 


Porção ascendente 
espessa da alça de 
Henle 





Túbulo distal Impermeavel à água, é segmento diluidor 
do fluido tubular. Reabsorve sódio, cloro, 


magnésio e cálcio 








Composto por 2 tipos de células: 
célula principal: local de ação da 
aldosterona; reabsorve sódio e água e 
secreta potássio 

célula intercalada: secreta hidrogênio e 
reabsorve potássio e bicarbonato 


Túbulo coletor 
cortical 








Local de ação do hormônio antidiurético, 
portanto, colabora para o mecanismo de 
concentração urinária 


Ducto coletor 


1. Métodos de dosagem: a fita-teste detecta níveis de 50 a 
100 mg/dL, assim muitos casos seriam falso-negativos. 

2. Método da peroxidase /oxidase: mais utilizado em sangue e 
urina, mas, na urina, existem vários inibidores da peroxidase, 
detectando-se valores inferiores aos reais. 

3. Método da hexoquinase: limite de detecção é 50 mg/L; é con- 
siderado o mais adequado. 


Hiperaminoaciduria! 

Com a alteração do transporte de aminoácidos no TP, observa- 

-se aumento dos seus níveis urinarios. Os métodos de avalia- 

ção incluem: 

1. Medida do nitrogênio alfa-aminico em urina de 24 horas cole- 
tada em frasco contendo timol ou em amostra isolada corrigi- 
da pela creatinina urinária. Em crianças, os valores de refe- 
rência estabelecidos na literatura são: 


Uaa /Ucr (mg/mg) = 0,13+0,03 


Em que: Uaa = nitrogênio alfa-amínico urinário; Ucr = crea- 
tinina urinária. 

2. Cromatografia em papel, troca iônica ou camada fina, méto- 
dos nos quais podem ser identificados os aminoácidos perdi- 
dos na urina. 


Manuseio renal do fósforo! 

Para avaliação do transporte de fósforo em hipofosfatemia, 
deve-se calcular a reabsorção tubular de fosfato (RTP) pela 
fórmula: 


RTP =1 - [(Up/Pp) x (Per / Ucr) | 
Em que: Up = fosforo urinario; Pp = fosforo plasmatico. 


É um método útil em crianças, pois não necessita de coleta 
cronometrada de urina. A medida normal é entre 80 e 95%. 
Varia conforme a carga filtrada de fósforo, sendo máxima com 
hipofosfatemia. Em casos de hipofosfatemia severa, pode até 
ficar perto do normal, mesmo que haja comprometimento do 
mecanismo de transporte de fosfato, desde que o limiar renal 
não tenha sido atingido. Nessa situação, é melhor calcular o 
transporte máximo corrigido pelo ritmo de filtração glomeru- 
lar (TmPO,/RFG), método mais confiável. Pode ser avaliado 
pela seguinte fórmula, em amostra de jejum matinal: 


TPO,/RFG = [Pp - (Pu x Pcreat) /Ucreat] 


Em que: Pp = fosforo sérico; Pu = fosforo urinario; Pcreat = 
creatinina sérica; Ucreat = creatinina urinaria. 


O resultado sera em mg/dL. Para pré-escolares até cerca de 14 
anos de idade, o valor de referência esta entre 4 e 5,9 mg/dL. 
Na Tabela 2, podem ser observados os valores de referência 
em neonatos e lactentes. 

Por meio desses exames, é possível avaliar se a hipofosfate- 
mia é decorrente de perda renal de fósforo ou de falta de aporte. 
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Proteinuria tubular! 

Na suspeita de proteinúria, devem-se dosar todas as proteínas 

na urina. 

1. Dosagem de proteinas totais: precipitantes fortes como o biu- 
reto precipitam todas as proteinas; testes qualitativos, com os 
ácidos tricloroacéticos a 10% ou o sulfossalicílico a 10%, são 
úteis pela fácil execução, porém precipita preferencialmente a 
albumina. 

2. Albuminuria: ocorre por diminuição na reabsorção TP, geral- 
mente não significativa. 

3. Proteinúria de baixo peso molecular (PM): proteínas com PM 
inferior a 40 kDa são filtradas pelos glomérulos e reabsorvidas 
em cerca de 99% pelo TP por endocitose. Seu aumento na uri- 
na significa disfunção do TP e não se acompanha de manifesta- 
ções clínicas. Destacam-se a beta-2-microglobulina, a proteina 
transportadora de retinol urinária (RBPur), alfa-1-microglobu- 
lina, entre outras. A RBPur é mais estável em urina ácida. Po- 
dem aumentar transitoriamente em situações febris. Os valo- 
res de referência são: beta-2-microglobulina urinária normal 
até 0,4 mg /L em amostra isolada; RBPur variável no 1º mês de 
vida; após esse período, é normal até 0,4 mg/L. 


Alteração do mecanismo acidobásico! 

Os rins são responsáveis por tamponar a carga ácida do orga- 
nismo. O comprometimento de qualquer um dos segmentos 
relacionados a homeostase acidobasica determina acidose 
metabólica, que pode ocorrer por diminuição na reabsorção de 
bicarbonato (alteração principalmente no TP) e/ou distúrbio 
de excreção de carga ácida (alteração básica dos túbulos cole- 
tores).! Em paciente com acidose metabólica, deve-se caracte- 
riza-la diferenciando as causas dessa acidose, ou seja, por au- 
mento na produção ácida pelo organismo, pela perda de bases 
ou por deficiência no tamponamento ácido pelos rins na aci- 
dose tubular renal ou na insuficiência renal. Assim, recomen- 
da-se calcular o anion gap (AG) plasmático (AGp), com base 
no fato de que a soma dos cátions extracelulares é superior a 
dos anions extracelulares e corresponde aos anions não men- 
suraveis (ANM), como fosfato, sulfato, anions de acidos orga- 
nicos e proteinas plasmáticas polianiônicas. Assim, em situa- 
ção normal: 


(Nat + K*) + cations não mensuráveis (CNM) = (HCO, + CH) + ANM 


Em geral, a concentração de K* é relativamente constante e, 
portanto, Na* + CNM = (HCO, + CI) + ANM, sabendo-se que 
AGp = CNM -ANM e AGp = Na’ - (HCO, + Cl), com valores de 
referência entre 8 e 12 mEq/L. 


Tabela 2 Valores de referência do transporte máximo 
corrigido pelo ritmo de filtração glomerular (TmMPO,/ 
RFG) em neonatos e lactentes! 























Grupo Média (mg/dL) Faixa (mg/dL) 
“Neonatos 7378 o 4,588 a 10,633 
E meses “CE 4,588 a 10,23 

ses 558. 


6 meses 3,56 a 8,06 
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Causas de acidose metabólica 

1. Com AGp aumentado: quando ha adição de carga ácida ao or- 
ganismo, como ácidos orgânicos, no caso da cetoacidose, aci- 
dose lática e na uremia. 

2. Com AGp diminuído: ocorre na hipoalbuminemia, pois a al- 
bumina contribui em grande parte para o AGp; também ocor- 
re na presença de outros CNM, como o aumento de proteinas 
catiônicas em certos tipos de mieloma múltiplo ou na hiperli- 
pidemia, na qual se superestima a concentração de cloro. 
Nessas situações, deve-se utilizar o seguinte cálculo: AGp cor- 
rigido (AGpcorr, mEq/L) = AGp + 2,5 (4,2 — albumina) - lac- 
tato, mas pode ser calculado excluindo-se o lactato: AGpcorr 
(mEq/L) = AGp + 2,5 (4,2 — albumina), considerando-se nor- 
mal o valor de 4,2 g/dL para albumina sérica. 

3. Com AGp normal: além da acidose tubular renal (ATR), ou- 
tras situações incluem as perdas de bicarbonato sem perda de 
cloro, como ocorre nas diarreias e fistulas. 

4. AG urinário (AGu): empregado como medida indireta da excreção 
de amônio, avalia a integridade da secreção distal de H*. Com base 
na premissa de que a soma dos anions e cations na urina deve ser 
igual, calcular da seguinte forma: AGu = Na* + K' - Cl, e reflete o 
NH, urinario, pois o NH * é excretado na urina como NH Cl. O 
AGu é negativo quando a quantidade de Cl supera a de Na*e K*ea 
excreção de amônio está preservada. Na perda gastrointestinal de 
HCO, ,0 AGp é normal e o AGu é negativo. AGu positivo pressupõe 
que haja deficiência na excreção de NH *: essa situação é observa- 
da na acidose tubular renal distal (ATRD). Assim, o AGu diferencia 
indivíduos com ATRD daqueles com perda fecal de HCO, identi- 
ficando acidificação preservada com AGu < 5mmol/L. 

5. pH urinario (pHur): existem 3 formas de excretar H* na urina: 
livre, acidez titulável e amônio. O pHur, usado para estimar a 
excreção ácida, isoladamente não a retrata, pois a maior parte 
dela é excretada como NH,” e o pHur não reflete a concentra- 
ção de NH,*. Já a acidez titulável, cujo maior tampão é o 
HPO, esta presente em quantidades relativamente peque- 
nas e não aumenta de modo significativo durante a acidose. 
Para valorizar o pHur, é necessário saber: 

e duração da acidose: na sobrecarga aguda, não há tempo de 
aumentar a produção de NH," (< 100 mmol/dia) e a taxa 
de secreção de H* excede a de NH,* e o pHur pode ficar em 
torno de 6,0. Na sobrecarga crônica, pode ocorrer aumen- 
to de 3 vezes na excreção de NH,* (cerca de 300 mmol/ 
dia), sem aumentar a excreção de Hº livres; 

e presença de outros estimuladores da produção de NH,*, 
como a hipopotassemia; 

e liberação distal de Nat: a hipovolemia diminui a liberação 
distal de Na*, que reduz a excreção de H*, pois a reabsor- 
ção de Na’ (controlada pela aldosterona) é estímulo essen- 
cial para secretar H*. Assim, indivíduos com perda gas- 
trointestinal de bicarbonato podem ter pHur > 5,3 mesmo 
sem alteração dos mecanismos distais de acidificação. 
Nota: pHur < 5,5 revela integridade dos mecanismos dis- 
tais de acidificação durante acidemia. 


Na acidose por perda proximal de HCO, com acidificação dis- 
tal normal, o pHur pode ser < 5,5 em situações de acidemia in- 


tensa por redução da carga filtrada de HCO, sem atingir o li- 
miar renal. Com a suplementação de álcali, ocorre perda 
intensa de bicarbonato urinário e o pHur torna-se alcalino 

(> 6,0). Essa prova pode ser empregada para diagnóstico de 

acidose tubular renal proximal (ATRP). 

O pHur deve ser avaliado preferencialmente por potencio- 
metria em amostra fresca isolada de urina (5 a 10 mL) coletada 
em frasco contendo vaselina para formar uma película na su- 
perficie e evitar perdas gasosas. 

1. Prova de acidificação!: coletar sangue para gasometria e, se 
HCO, > 19 mEq/L, administrar NH,Cl 100 mg/kg de peso, via 
oral, em 4 tomadas em 1 hora, preparado em cápsulas gelati- 
nosas ou em xarope de groselha. Após 1 hora, marcar o tempo 
Zero com esvaziamento vesical e iniciar a coleta de urina em 
recipiente com vaselina, sempre estimulando líquidos e mic- 
ção (3 /hora). A coleta deve ser feita por no mínimo 3 horas e, 
no tempo médio, deve-se coletar sangue, de preferência arte- 
rial ou arterializado, para gasometria. Se necessário, ampliar o 
tempo de coleta. Caso o paciente apresente HCO, <19 mEq /L, 
nao há necessidade de administrar o NH,Cl; apenas marcar o 
tempo zero com o esvaziamento vesical e iniciar a coleta cro- 
nometrada. Na urina, medir pHur, acidez titulável e amônio. 

2. Acidez titulável: definida como a quantidade de NaOH (em 
mEq) necessária para elevar para 7,4 0 pH de 10 mL de urina. 

3. Amônio urinário: pode ser dosado pelo método da nessleriza- 
cao direta. 

4. Interpretação: com acidose metabólica, espera-se um aumen- 
to na acidez titulável e no amônio e queda do pHur. Os valores 
de referência em crianças são mostrados na Tabela 3. 


Avaliação do manuseio de sódio! 

A análise do PNa* fornece pouca informação sobre o conteúdo 
de Na* corpóreo. PNa* diminuído pode ser consequência de 
aumento do volume extracelular (VEC) ou perda de Na* cor- 
póreo, enquanto PNa* aumentado pode ser por diminuição no 
VEC ou adição de Na”. Portanto, deve-se fazer uma avaliação 
do balanço de Na’. A avaliação da concentração de Na” urina- 
rio pode ajudar a diferenciar entre as causas de anormalidades 
do sódio sérico.” Uma das formas é a fração de excreção de Na* 
(FENa): 


FENa (%) = Quantidade de Na excretada por minuto x 100 
Quantidade de Na‘ filtrada por minuto 


Tabela 3 Valores de referência para pH urinário, acidez 
titulável e amônio em crianças e adolescentes! 





















































Idade pHur Acidez titulável Amônio (mcEq/ 
(mcEq/min/1,73 m?) min/1,73 m?) 

RNPT (la 3 6,040,05 25213 29+6 

semanas) 

RNT (la 3 5,040.15 32+8 56+9 

semanas) 

1al2 meses <5,0 62 (43 a 111) 57 (42 a 79) 

3a15 anos < 5,5 52 (33 a 71) 73 (46 a 100) 


RNPT: recém-nascido pré-termo; RNT: recém-nascido a termo. 


FENa (%) = Clearance do Na* x 100 
Clearance da creatinina 


FENa (%) = Una/PNa x 100 


UCr/PCr 


FENa > 2,5% significa lesão parênquima renal; FENa < 1% sig- 
nifica provavel lesao pré-renal, como ocorre na hipovolemia. 
Portanto, deve-se avaliar o PNa* em relação a UNa* (concen- 
tração urinária de sódio), função renal e VEC. 

O ideal é que essa avaliação seja feita antes da administra- 
ção de diuréticos e aminas natriuréticas, como a dopamina. 


Avaliação do manuseio de potássio! 
Normalmente, a concentração plasmática de potássio gira em 
torno de 3,7 a 4,7 mEq/L, exceto no período neonatal, nos 
quais pode atingir 6,0 mEq/L sem repercussões. Para esclare- 
cer a causa de alterações no PK* (concentração plasmática de 
potássio), podem ser empregados alguns testes, como: 

e UK' (K' urinário) em amostra isolada de urina; se > 20 
mmol/L na vigência de hipopotassemia, pode-se inferir que 
ha perda urinária de Kt; 

e UK / UNa* em amostra de urina: normalmente > 1,0, exceto 
na 12 semana de vida; 

e fração de excreção de potássio (FEK)%, calculada pela se- 
guinte fórmula: 


FEK(%) = [(UK*/PK?) x (Per/Ucr)] x 100, sendo que os valo- 
res variam com a idade: 


Idade 








0a4 4a12 3a10 11 a 20 anos 
meses meses anos 
FEK(%) 38,5+3,8 14,6+5,0 14,5+8,9 16,2+8,2 











e TTKG (gradiente transtubular de potássio): usada principal- 
mente em situações de hiperpotassemia quando se busca 
avaliar se ela pode ser decorrente de ação ineficaz da aldoste- 
rona. TTKG = [UK*/(U/P osmolalidade) | /PK*, em que U/P 
corresponde a relacao da osmolalidade urinaria sobre a plas- 
mática. Quando a aldosterona está sendo eficaz, o resultado é 
> 5; em recém-nascidos, valores maiores são detectados, cer- 
ca de 7,5. Valores inferiores a esses denotam deficiência de 
ação mineralocorticoide. 


Avaliação do manuseio renal de cloro! 
Hipocloremia pode ocorrer por deficiência dietética, perda por 
vômitos ou pelo suor (como ocorre na fibrose cística), mas se o 
cloro urinário for > 10 mEq/L em hipocloremia, pode-se pres- 
supor que há perda renal, como no uso de furosemida ou na 
sindrome de Bartter. 


Avaliação da capacidade de concentração 
urinária! 

A concentração da urina depende do mecanismo contracor- 
rente e da ação do hormônio antidiurético (HAD) no túbulo 
distal (TD). A suspeita de deficiência de concentração urinária 
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ocorre na vigência de poliúria e polidipsia em criança desidra- 
tada e com hipernatremia. Pode ocorrer por falta de HAD ou 
não resposta do receptor de HAD. 

Na deficiência de concentração da urina, deve-se saber se o 
RFG é normal e a avaliação da densidade urinária (DU) e, se 
possível, a osmolalidade urinária. Se a DU for > 1.015, indica 
concentração urinária intacta. Caso persista a suspeita de de- 
feito de concentração, deve-se fazer a prova de restrição hídrica, 
que deve ocorrer em ambiente hospitalar, sob supervisão, pois 
pode gerar um quadro grave de desequilíbrio hidreletrolítico. 

Para a prova de restrição hídrica, deve-se pesar o paciente e 
coletar sangue para eletrólitos e osmolalidade, mantendo-se o 
acesso venoso. Restrição hídrica é instituída por no máximo 7 
horas para indução de desidratação. A cada hora, deve-se pe- 
Sar o paciente e medir volume urinário e DU. A cada 2 horas, 
avaliar o PNa* e a osmolalidade plasmática e urinária. O teste 
deve ser finalizado quando: 

e perda de peso de 3 a 5% do peso inicial; 
e urina concentrada for detectada, afastando-se alteração na 
concentração da urina. 


A osmolalidade plasmática que estimula a secreção de HAD si- 
tua-se entre 285 e 290 mOsm/kg; assim, osmolalidade plas- 
mática > 290 mOsm/kg ou PNa* = 145 mEq/L geram urinas 
com osmolalidade = 900 mOsm/kg em situações normais. 
Após restrição hídrica, a DU em crianças normais chega, pelo 
menos, a 1010 e a relação osmolalidade urinária /plasmática é 
maior que 2. Caso a DU seja < 1010 e a osmolalidade urinária fi- 
que abaixo de 150 mOsm/L sem redução do volume urinário, 
pressupõe-se que haja defeito de concentração. Para avaliar a 
natureza do defeito, faz-se o teste da vasopressina, instilando- 
-se 1-desamino-8-D-arginina vasopressina (DDAVP) intrana- 
sal, 10 a 40 mcg /kg de peso corpóreo. Coleta-se urina após 1 
hora. Se DU > 1010 e redução do volume urinário, a causa é 
central; se o defeito for renal, não ocorre reversão do quadro. 


Manuseio renal do cálcio! 

O cálcio tem sua ação mediada pelo receptor sensível ao cálcio 
(CaSR), o qual é sensível a pequenas variações no cálcio iônico e 
está presente nas glândulas paratireoides, onde regula a secre- 
ção do hormônio paratireoidiano (PTH), e no rim, na membrana 
basolateral da porção espessa da AH, onde regula a excreção de 
cálcio. Assim, na hipocalcemia, observa-se aumento na secre- 
ção do PTH, determinando aumento na produção de calcitriol e 
da reabsorção óssea, e redução na excreção urinária de cálcio. Na 
hipercalcemia, observa-se o oposto. O PTH também interfere na 
reabsorção de cálcio no TD; na hipercalcemia, ocorre redução da 
secreção do PTH e diminuição da reabsorção distal de cálcio. 

Na avaliação do cálcio sérico, deve-se considerar que ele 
circula, em grande parte, ligado a albumina. Portanto, em si- 
tuações de hipoalbuminemia, a medida do cálcio iônico é 
mais fidedigna; caso essa medição não seja possível, deve-se 
corrigir o cálcio sérico total adicionando-se 0,8 mg/dL de Ca” 
para cada 1 g/dL de albumina < 3,5 ¢/ dL. 

O manuseio renal de calcio também inclui a calciuria, que 
pode ser medida em urina de 24 horas (normal até 4 mg/kg de 
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peso). Entretanto, essa coleta pode ser dificil e não confiável, e 
foi demonstrada boa correlação entre calciúria de 24 horas e 
relação cálcio /creatinina em amostra isolada de urina. Valo- 
res de referência da relação cálcio /creatinina urinária para a 
faixa etária pediátrica em menores de 2 anos de idade são 
mostrados na Tabela 4. 

Ainda pode-se calcular a fração de excreção de cálcio pela 
formula FECa(%) = [UCa/PCa x PCr/Ucr] x 100. Nesse calcu- 
lo, é importante lembrar que apenas a porção ionizada é 
filtrada. Uca = excreção urinária de cálcio; PCa = concentração 
de cálcio iônico; PCr = concentração plasmática de creatinina; 
Ucr = concentração urinária de creatinina. Espera-se que a 
FECa(%) seja < 2 em situações de hipocalcemia. 


Manuseio renal do magnésio!“ 
Para avaliar o status corporal de magnésio, não basta medir o 
magnésio sérico, pois alteração na albumina sérica pode alte- 
rar a de magnésio. Na hipomagnesemia, espera-se que o mag- 
nésio em urina de 24 horas seja menor que 0,5 mmol /dia, su- 
gerindo que a hipomagnesemia seja por deficiência de 
magnésio; porém, caso seja maior que 1 mmol/dia, sugere 
perda renal de magnésio. 

Outra forma de avaliar o manuseio renal de magnésio é cal- 
cular a fração de excreção de magnésio: 


FEMg(%) = [(UMg x Screat) /(0,7 x SMg) x Ucreat] x 100 


Em que: UMg = magnésio urinario; SMg = magnésio sérico; 
Screat = creatinina sérica; Ucreat = creatinina urinária. 


Nesse cálculo, a concentração sérica de magnésio é multiplicada 
por 0,7, pois aproximadamente 70% do magnésio circulante está 
sob a forma livre e, portanto, suscetível a filtração glomerular. Os 
30% restantes circulam ligados a proteinas, principalmente à al- 
bumina. A resposta normal à depleção de magnésio é FEMg = 2. 
Quando a perda é renal, a FEMg é aproximadamente 15%. 


Principais tubulopatias 

Anomalias simples de transporte 

Este grupo inclui alterações de transporte de uma única classe 
de substâncias, lembrando que se podem encontrar altera- 
ções no transporte de outras substâncias por mecanismo se- 
cundário. 


Glicosuria renal 
É um defeito seletivo do transporte tubular proximal da glico- 
se. A glicose é uma molécula insolúvel na membrana plasma- 


Tabela 4 Valores de referência da relação cálcio/ 
creatinina urinária para a faixa etária pediátrica em 
menores de 2 anos de idade! 




















Idade mg/mg mmol/mmol 
O a 6 meses < 08. < 2,24 o 

7 a12 meses <06 < 1,68 
| «02. < 0,56 


> 2 anos 





tica, e o seu transporte ocorre por difusão facilitada dependen- 
te de proteínas transportadoras na superfície de todas as 
células.* No rim, a maior parte da glicose é reabsorvida princi- 
palmente no TP. 

Na glicosúria renal familiar, herança autossômica domi- 
nante, ocorre alteração nos transportadores determinando gli- 
cosúria. Essa entidade é benigna, e o diagnóstico é firmado na 
presença de glicosúria com glicemia normal. Durante o segui- 
mento, é importante afastar diabete melito. 


Aminoacidúrias 

Doenças renais hereditárias caracterizadas por níveis uriná- 
rios elevados de um único ou um grupo de aminoácidos.! De- 
corre de mutações genéticas em proteínas do transporte aco- 
plado ao sódio desses aminoácidos, resultando em reabsorção 
deficiente no TP. 

As aminoacidúrias renais são classificadas de acordo com o 
aminoácido ou o grupo no qual o transporte está comprometi- 
do. Pela importância da cistinúria como causa de litiase recidi- 
vante, ela será abordada separadamente. 


Cistinúria 

A cistinúria, doença genética causada por defeito na reabsor- 
ção da cistina, lisina, arginina e ornitina no TP, é causa de li- 
tiase renal recidivante e pode determinar doença renal crônica 
terminal (DRCT).° A cistina, pela sua baixa solubilidade, leva 
a precipitação no TD e formação de cálculos.” O diagnóstico 
pode ser feito pelo achado de cristais de cistina na primeira 
urina da manha, pelo teste do cianeto-nitroprussiato positivo, 
quando a urina adquire cor violacea, e pela medida da concen- 
tração urinária de cistina, > 1.000 mcmoL /g creatinina.» 

O tratamento é prevenir a formação do cálculo pela redu- 
ção da saturação urinária, com hiperidratação ou agentes al- 
calinizantes da urina, como o citrato de potássio, e drogas que 
reduzem a excreção urinária de cistina, como a alfamercapto- 
propionil glicina. Há relatos de redução na excreção urinária 
de cistina com o uso de captopril.” Sem tratamento, ocorre cal- 
culose de repetição, ressaltando a composição compacta des- 
ses cálculos que dificulta a fragmentação por litotripsia extra- 
corpórea.” 


Distúrbios do metabolismo do fósforo 
relacionados ao seu manuseio renal tubular 
Raquitismo é definido como um distúrbio que ocorre em 
crianças em crescimento, nas quais a matriz óssea formada 
não é mineralizada da maneira apropriada. Acomete os ossos 
que crescem mais rapidamente, como costelas, tíbia e fêmur. 
Inicialmente, deve ser afastado o raquitismo carencial e, a par- 
tir daí, pode-se pensar em outros tipos de raquitismos. 


Raquitismo hipofosfatêmico familial 

Três formas são conhecidas de herança genética para o raqui- 
tismo hipofosfatêmico isolado: a forma ligada ao cromossomo 
X (mais frequente e decorrente de mutações na phosphate-re- 
gulating gene with homology to endopeptidases on X-chromoso- 
me [PHEX], enzima que inativa o fibroblast growth factor 


| FGF-23]|*’); a forma autossômica dominante (mutação do 
FGF-23, com aumento de sua meia-vida); e a forma autossô- 
mica recessiva (mutação no gene que codifica a dentin matrix 
protein 1 [DMP1], proteína da matriz óssea, que, com sua ina- 
tivação, inibe a PHEX, aumentando a meia-vida do FGF-23). 
Todas as mutações em diferentes genes culminam com o au- 
mento na circulação do FGF-23, produzido pelos osteócitos e 
osteoblastos.° O FGF-23 inibe o cotransportador sódio-fosfato 
na membrana luminal das células do TP (responsável pela 
reabsorção de fosfato) e inibe a ação da 1-alfa-hidroxilase, res- 
ponsavel pela conversão da 25-OH-vitamina D em seu princi- 
pio ativo, a 1,25(0H), vitamina D.º 

Geralmente, a doença manifesta-se quando a criança co- 
meça a deambular com deformidades, principalmente nos 
membros inferiores, com dor à deambulação que pode levar a 
criança a parar de andar.°® Sem o tratamento adequado, ocor- 
re baixa estatura e deformidades importantes dos membros 
inferiores, com necessidade de cirurgia (Figura 1). 

Também ocorrem alterações odontológicas, e Souza et al. 
identificaram defeitos de oclusão, hipoplasia do esmalte, e ape- 
nas 1 paciente, dentre 14, apresentava abscessos dentários rela- 
tados na literatura, associados a início tardio do tratamento.” 

Essa doença é caracterizada por hipofosfatemia pela perda de 
fosfato pelo TP, sendo que os métodos para investigação incluem 
o cálculo da RTP e do TPO,/RFG. Cursa com níveis inapropria- 
damente baixos de 1,25 OH vitamina D, PTH normal, calcio séri- 
co normal ou discretamente reduzido e calciúria normal.°® 

O tratamento consiste em suplementação de fosfato e cal- 
citriol. No estudo de Vaisbich et al., a dose de calcitriol empre- 
gada foi 0,03+0,01/kg/dia. Para a suplementação de fosfato 
inorgânico, é proposta dose de 20 a 90 mg/kg /dia; nesse es- 
tudo, a dose foi de 56,5+11,6 mg/kg/dia.® O tratamento preco- 
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ce correlaciona-se a estatura final mais adequada, menores 
deformidades dos membros inferiores e menor necessidade 
de cirurgias corretivas.”* Entretanto, esse tratamento pode 
causar hipercalciúria e nefrocalcinose, pelo uso excessivo de 
calcitriol com aumento na absorção intestinal de cálcio. Outra 
complicação é o hiperparatireoidismo secundário, que parece 
ser causado pelos efeitos das doses de fosfato oral que deter- 
minam redução transitória nos níveis de cálcio iônico, o que 
estimula a secreção do PTH ao ativar o CaSR."* Para evitar es- 
sas complicações em longo prazo, sugere-se o fracionamento 
da suplementação de fosfato em 4 a 5 vezes /dia, divididos em 
períodos regulares, além de monitoração periódica, com me- 
dida de PTH e calciúria, além da ultrassonografia dos rins e 
vias urinárias (para avaliar nefrocalcinose). Pode também 
ocorrer diarreia consequente a altas ingestões de fosfato, o que 
agrava a hipofosfatemia pela reabsorção inadequada da medi- 
cação. Recentemente, ha relatos de casos demonstrando a efi- 
cácia dos calcimiméticos (medicamentos que mimetizam a 
ação do cálcio com o CaSR), propiciando menores doses de 
fosfato e calcitriol, além de restabelecer ou evitar a ocorrência 
de hiperparatireoidismo.!º 


Hipofosfatemia por mutação no 
cotransportador sódio-fosfato (NaP2a) 

Esta entidade rara apresenta-se como raquitismo hipofosfatê- 
mico com hipercalciúria. É decorrente de mutações no gene 
que codifica o cotransportador sódio-fosfato da membrana lu- 
minal do TP (NaP2a), determinando perda de fosfato, com hi- 
pofosfatemia e estimulo para síntese de 1,25(OH), vitamina D, 
por meio da ativação da 1-alfa-hidroxilase.º Esses pacientes 
apresentam aumento nos níveis circulantes da 1,25(0H), vita- 
mina D e reduzidos níveis de PTH. 





Figura 1 (A) Paciente com raquitismo hipofosfatêmico com diagnóstico tardio apresentando deformidade importante 
dos membros inferiores e baixa estatura extrema. (B) Aspecto de inspeção oral em paciente com raquitismo 


hipofosfatêmico. 
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Raquitismo vitamina D-dependente” 

Hereditário é caracterizado por falta de vitamina D ou inefi- 

ciência da sua ação por resistência do receptor da vitamina D 

(VDR). É importante como diagnóstico diferencial do raquitis- 

mo hipofosfatêmico e é dividido em 2 tipos: 

e tipo I: defeito da 1-alfa-hidroxilase e, portanto, tem baixo ní- 
vel de 1,25 (OH), vitamina D; 

e tipo II: defeito no receptor renal da vitamina D (VDR), carac- 
teriza-se por alto nível da vitamina, porém sem efeito nas cé- 
lulas-alvo. 


Geralmente manifesta-se no 1º ano de vida com hipotonia, 
atraso de desenvolvimento neuropsicomotor, alterações es- 
queléticas, convulsões e tetania por hipocalcemia. Na apre- 
sentacao, há níveis elevados de PTH pela hipocalcemia e aci- 
dose metabólica. Com a correção da calcemia, ocorre 
redução do PTH e correção da acidose. O tratamento consis- 
te em reposição de cálcio e de vitamina D, na forma de calci- 
triol, em doses fisiológicas para o tipo I e suprafisiológicas 
para o tipo II. 


Sindrome de Bartter 

A sindrome de Bartter (SB) engloba um grupo de doenças de 
herança autossômica recessiva responsável por anormalidade 
em transportadores tubulares da membrana basolateral ou lu- 
minal na porção espessa da alça de Henle ou no TD. Caracteri- 
za-se pela perda urinária de sódio, potássio e cloro, alcalose 
metabólica hipopotassêmica com níveis plasmáticos elevados 
de renina e aldosterona e altos níveis de algumas prostaglan- 
dinas na urina. A variabilidade clínica e laboratorial depende 
do transportador tubular acometido. Atualmente, são reco- 
nhecidos 5 tipos de SB. 


Tipo I 

Na SB antenatal tipo 1,2 ocorre mutação no gene que codifica o 
cotransportador Na*K 2Cl (NKCC2) da membrana luminal da 
porção espessa da alça de Henle, responsável pela reabsorção 
de sódio, potássio e cloro. É caracterizada por manifestação 
clínica precoce, já no período perinatal, com polidrâmnio, par- 
to prematuro, hipercalciúria e nefrocalcinose. 


Tipo ll 

A SB antenatal tipo II” decorre da mutação no gene que codifi- 
ca o canal reciclador de potássio (ROMK), presente na mem- 
brana luminal da porção espessa da alça de Henle e no túbulo 
coletor cortical. O ROMK é responsável pela reciclagem do po- 
tássio do meio intracelular para o meio luminal. Em condições 
normais, o meio luminal apresenta carga iônica positiva, o que 
favorece a passagem de moléculas de sódio, magnésio e cálcio 
(pela via paracelular na porção espessa da alça de Henle) para 
o sangue. O acometimento do ROMK leva a secreção ineficien- 
te de potássio, o que, consequentemente, diminui a eletropo- 
sitividade do meio luminal. Dessa forma, a reabsorção de cál- 
cio pela via paracelular na alça de Henle fica prejudicada nessa 
porção tubular, causando hipercalciúria e nefrocalcinose. 


Tipo lll 

Forma clássica da SB, ocorre mutação do gene que codifica o 
canal de cloro CIC-Kb presente na membrana basolateral da 
porção espessa da alça de Henle e nas células do TD. Os sinto- 
mas manifestam-se entre 6 meses e 1 ano de idade com defi- 
ciência de ganho de peso e estatura, episódios de vômitos, fe- 
bre e desidratação. Esses pacientes, em geral, não apresentam 
hipercalciúria nem nefrocalcinose. Pode ocorrer hipomagne- 
semia em cerca de 40% dos casos. 


Tipo IV 

A SB com surdez neurossensorial decorre da mutação da protei- 
na Bartina, responsável pela ativação das subunidades dos ca- 
nais de cloro presentes na membrana basolateral da porção es- 
pessa da alça de Henle e em células da orelha interna." Determina 
um fenótipo semelhante a SB antenatal, porém, é pouco respon- 
siva ao tratamento com inibidores das prostaglandinas e anti-in- 
flamatorios não hormonais (AINH) e, frequentemente, leva a 
DRCT. A surdez neurossensorial resulta da alteração dos canais 
de cloro na estria vascular de células da orelha interna.” A inves- 
tigação da surdez é feita por meio de testes audiológicos. 


Tipo V 

Sindrome de Bartter-like tem sido descrita em pacientes com 
mutações que determinam ganho de função do CaSR (mem- 
brana basolateral da porção ascendente da alça de Henle); as- 
sim, mesmo na hipopotassemia, com o canal ativado, ocorre 
hipercalciúria.!! Consequentemente, por uma diferença de po- 
tencial anormal, há redução do transporte paracelular de cál- 
cio e magnésio na porção espessa da alça de Henle e diminui- 
ção na reabsorção de sódio, potássio e cloro. As Figuras 2 e 3 
esquematizam a ação desses transportadores nos diferentes 
segmentos tubulares envolvidos na SB. 

A SB tem incidência de 1 a 2 casos a cada 100.000 nascidos 
vivos, cursa com poliúria, polidipsia, deficiência de ganho 
ponderoestatural, episódios frequentes de desidratação, febre 
e convulsão (por distúrbios hidreletrolíticos). As manifesta- 
ções podem aparecer no período neonatal, com polidrâmnio e 
parto prematuro, ou nos primeiros anos de vida. Em razão 
dos episódios de vômitos e desidratação, esses pacientes são 
frequentemente atendidos na emergência, sendo o pediatra 
fundamental na suspeita clínica. Ressalta-se que esses pa- 
cientes apresentam níveis pressóricos normais ou baixos, pois, 
apesar do aumento de renina e aldosterona, há aumento na 
produção de prostaglandinas vasodilatadoras. O diagnóstico é 
firmado por hipopotassemia, hiponatremia, hipocloremia, al- 
calose metabólica, aumento de renina e aldosterona séricas e 
aumento de prostaglandinas urinárias. Cerca de 40% dos ca- 
sos apresentam hipomagnesemia e hipercalciúria associada a 
nefrocalcinose.'*" 

Ressalta-se a necessidade da dosagem de eletrólitos séricos 
e urinários e gasometria, comprovando que a perda eletrolítica 
é urinária. Recomenda-se a realização de ultrassonografia de 
rins e vias urinárias para avaliação de litiase e/ou nefrocalci- 
nose. O tratamento inclui reposição dos eletrólitos perdidos 


na urina, uso de diurético poupador de potássio e um inibidor 
de prostaglandinas (AINH). Entre as drogas usadas, destaca- 
-se a indometacina, um inibidor não seletivo da cicloxigenase 
(COX) empregada de longa data. Com esse tratamento, ocor- 
re melhora na velocidade de crescimento, ganho de peso e es- 
tabilidade metabólica e eletrolitica.'*"° Entretanto, pode ocor- 
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rer gastrite e úlcera gástrica, pela inibição da COX 1 no trato 
gastrointestinal.” Assim, o uso de inibidores seletivos da COX 
(inibidores mais da COX 2 do que da COX 1), buscando o efeito 
renal e redução dos efeitos deletérios sobre o trato gastrointes- 
tinal, mostrou melhora na tolerância a medicação, equilíbrio 
hidreletrolítico e metabólico e bom ganho ponderoestatural."* 


Doo 


Diferença de voltagem 


Mg** Cat Na* 





Nat K+ ATPase 


——. CLCNKB —S3 


Figura 2 Processo de secreção e reabsorção na porção espessa da alça de Henle. 
PCLN-1: paracelina, responsável pela reabsorção do magnésio; NKCC2: cotransportador sódio, potássio e cloro; CaSR: receptor sensível ao cálcio; ROMK: canal de 


reciclagem de potássio; CLCNKB: canal de cloro. 





Figura 3 Processo de reabsorção e secreção no túbulo contornado distal. 
CTS: canal tiazídico sensível; ROMK: canal de reciclagem de potássio; ENaC: canal epitelial de sódio; CaSR: receptor sensível ao cálcio; TRPM6: canal epitelial de 
reabsorção de magnésio; TRPV5: canal epitelial de cálcio. 
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Entretanto, no longo prazo, pode ocorrer proteinúria, agravan- 
te para evolução para DRCT. Em substituição ao AINH, po- 
dem-se usar drogas que inibem o sistema renina-angiotensi- 
na-aldosterona (SRAA), porém poucos estudos têm sido 
publicados. Em nosso serviço, a substituição de celecoxibe por 
enalapril, em pacientes com proteinúria, resultou em bom 
controle metabólico e eletrolítico, com redução significativa 
da proteinuria." Cabe ressaltar que a administração de inibi- 
dor do SRAA pode determinar hipotensão grave, porque a ati- 
vação do SRAA equilibra os níveis pressóricos nesses pacien- 
tes em virtude da grande produção de prostaglandinas 
vasodilatadoras. Dessa forma, recomenda-se que a transição 
entre AINH e enalapril seja feita em ambiente hospitalar, sob 
supervisão médica. 


Acidose tubular renal 
Sindrome com múltiplas etiologias, primária ou secundária, 
por alteração nos mecanismos de reabsorção renal de bicarbo- 


ACII 





nato (TP) e/ou da acidificação distal sem perda de massa re- 
nal. Apresenta-se com acidose metabólica hiperclorêmica 
com AGp normal. 

A Figura 4 mostra esquematicamente os mecanismos de 
transporte de bicarbonato no TP e a Figura 5 mostra o esquema 
de transporte de bicarbonato e hidrogênio nas células do TC. 

Ao pediatra, é importante saber que esses pacientes podem 
apresentar quadros graves de desidratação, vômitos e episó- 
dios de febre, que podem ser precipitados por doenças típicas 
da infància, principalmente gastrenterite. Além disso, apre- 
sentam anorexia, polidipsia, poliúria e baixo ganho de peso e 
estatura, geralmente nos primeiros meses de vida. Sem trata- 
mento adequado, podem evoluir com baixa estatura e peso, 
raquitismo ou osteomalácia, nefrolitíase e/ou nefrocalcinose 
e até DRCT. Vale lembrar que acidose metabólica com AGp 
normal em pediatria é mais frequentemente causada por 
doença diarreica; assim, a resolução lenta do quadro de acido- 
se após cessar a doença diarreica faz suspeitar de ATR. 


H,CO, 


NaKATPase 


Célula Sangue 


Figura 4 Mecanismo de reabsorção de bicarbonato (HCO, no túbulo proximal. 
FG: filtração glomerular; ACII: anidrase carbônica Il; ACIV: anidrase carbônica IV; NCB1: cotransportador sódio-bicarbonato 1; NHE3: trocador sódio-hidrogênio. 
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Figura 5 Mecanismo de secreção de hidrogênio e geração de novo bicarbonato do tubulo coletor. 
ACII: anidrase carbônica Il; NaKATPase: sódio potássio ATPase; ENaC: canal epitelial de sódio, local de ação da aldosterona; KHATPase: potássio hidrogênio 


ATPase; HAT Pase: hidrogênio ATPase; AE1: trocador clorobicarbonato. 
Fonte: Maria Helena Vaisbich. 


Classificação das acidoses tubulares renais! 

1. ATRD outipo I: defeito na secreção de ions H* no TC. 

2. ATRP outipo II: defeito na reabsorção de bicarbonato no TP. 

3. ATRD com componente proximal: ATRD com bicarbonatúria 
significativa. 

4. ATR tipo IV: caracterizada por hipoaldosteronismo verdadei- 
ro ou relativo. 


A Tabela 5 mostra as principais características dos diferentes 
tipos citados. 


Acidose tubular renal tipo | ou distal 

A ATRD tem herança autossômica dominante ou recessiva, 
sendo que esta última pode ser acompanhada de surdez neu- 
rossensorial. Cursa com raquitismo ou osteomalácia (pelo 
tamponamento ósseo da acidemia), nefrocalcinose e/ou ne- 
frolitiase e obstipação intestinal. A calculose decorre da hiper- 
calciúria (pela acidose metabólica), hipocitratúria e pH de uri- 
na alcalino. Pela poliúria e contração de volume, ocorre 
ativação do SRAA promovendo hipopotassemia, que pode ser 
sintomática. Na Figura 6, notam-se as consequências da aci- 
demia. Com a correção da acidose metabólica, a hipercalciúria 
é resolvida.’ 

Pacientes com ATRD apresentam acidose metabólica, com 
AGp normal, pH urinário alcalino na vigência de acidemia e 
AGu, demonstrando dificuldade em excretar a carga ácida. 
Nesses casos, observam-se hipocitratúria e, geralmente, hipo- 
potassemia.!“!8 O tratamento é a correção da acidose metabó- 
lica com álcali e correção da hipopotassemia. Ultrassonografia 
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dos rins e vias urinárias deve ser feita para avaliar a presença e 
a evolução da nefrocalcinose ou litiase. Com cerca de 4 anos 
de idade, ocorre estabilização do quadro, sem necessidade de 
ajuste das medicações. Na puberdade, pelo aumento na velo- 
cidade de crescimento, há necessidade de aumento da medi- 
cação.” 


Acidose tubular renal tipo Il ou proximal? 
Caracteriza-se pela redução na reabsorção do bicarbonato 
pelo TP. A Figura 7 mostra os mecanismos de reabsorção do 
bicarbonato no TP. Na ATRP, o pH da urina pode ser ácido na 
acidemia intensa, desde que não seja superado o limiar renal 
de reabsorção do bicarbonato. Entretanto, quando o paciente 
recebe suplementação de bicarbonato, mesmo que sem corre- 
ção da acidose, ocorre um aumento significativo do pH da uri- 
na (> 7). A forma isolada da ATRP é rara, mais frequente na 
sindrome de Fanconi (SF). 


Acidose tubular renal tipo IV 

A acidose tubular renal tipo IV (ATR IV) pode ser determinada 
por diferentes situações, que se traduzem por hipoaldostero- 
nismo verdadeiro ou pseudo-hipoaldosteronismo (PHA). 


Hipoaldosteronismo 

Situações de falência da suprarrenal, nas quais há insuficiente 
produção da aldosterona determinando perda urinária de só- 
dio, retenção de potássio e acidose metabólica (ver Figura 5). 
Exemplo clássico é observado na hiperplasia congênita de su- 
prarrenal, em que os pacientes podem inicialmente necessitar 


Tabela 5 Características principais das acidoses tubulares renais!” 

















































































































































































































Tipo ATRD ATR proximal ATRD com componente ATR tipo IV 
proximal 
Mecanismo Defeito na secreção de Defeito na reabsorção Defeito na secreção Deficiência ou falta de 
H* no TC. Em crianças, de HCO; no TP. Rara de H* e bicarbonaturia ação da aldosterona, 
a origem genética é isoladamente; em geral, significativa transitória. como em insuficiência 
mais frequente. Pode faz parte do quadro Formas iniciais de ATRD suprarrenal, uropatia 
ser decorrente do de SF em lactentes e crianças obstrutiva, pielonefrite 
uso de drogas como até 3 a 4 anos ou alteração genética 
anfotericina B ou dos receptores: ENaC 
ciclosporina, ou de ou RM 
doenças como lúpus ou 
síndrome de Sjégren 
pH urinário >55 < 5,5 em acidemia >55 Variável 
grave e que, com 
suplementação de álcali, 
fica > 7,0 
Potássio sérico Baixo Baixo Baixo Alto 
AG urinário Positivo Negativo Pouco positivo Positivo 
APCO, (urina-sangue) < 20 mmHg > 20 mmHg < 20 mmHg < 20 mmHg 
Amônio e acidez titulavel Diminuidos Normais Diminuídos Diminuídos 
































Achados da SF 




































































Outras Hipocitratúria Hipocitratúria Hiponatremia 
Nefrocalcinose Presente Rara Presente Rara 
Tratamento Álcali; suplementação de Alcali; suplementação Álcali Álcali; resina trocadora 


potássio 


de outras substâncias se 
tiver SF 


de potássio; reposição 
mineralocorticoide se for 
por deficiência 














ATRD: acidose tubular renal distal; SF: sindrome de Fanconi; AG: anion gap; APCO.: diferença PCO,; ENaC: canal epitelial de sódio; RM: receptor 
mineralocorticoide; TC: túbulo coletor. 
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de reposição de álcali e de resina trocadora de potássio; porém, 
todos os defeitos são corrigidos pela reposição adequada com 
mineralocorticoide.!º 


Pseudo-hipoaldosteronismo 

Entre suas causas, pode-se incluir o pseudo-hipoaldosteronis- 

mo tipo 1 (PHA1), no qual ocorre ATR IV com aumento da al- 

dosterona e renina plasmáticas. 

1. PHAI renal: herança autossômica dominante, decorrente de 
defeitos no receptor mineralocorticoide (RM); assim, apesar 
de níveis elevados de aldosterona plasmática, não há respos- 
ta do receptor. Caracteriza-se por perda urinária de sódio, re- 
tenção de potássio e acidose metabólica. O tratamento é repo- 
sição de álcali, restrição de potássio na dieta e, por vezes, a 
associação de resinas trocadoras de potássio. Com esse trata- 
mento, os pacientes alcançam equilíbrio metabólico e eletro- 
lítico, com melhora no ganho ponderoestatural.!é 

2. PHAI sistêmico: doença rara, de herança autossômica recessi- 
va; decorre de mutações no gene que codifica o canal epitelial 
de sódio (ENaC) com perda de função desse canal. Embora 
curse com aldosterona aumentada, ela não consegue ativar o 
ENaC e ocorre acidose metabólica, retenção de hidrogênio e 
potássio e perda urinária de sódio. Esses casos são mais graves 
do que o tipo renal. Em razão da presença desse canal em glân- 
dulas sudoriparas, esses pacientes apresentam aumento de 
cloro no suor, mimetizando a fibrose cística, aumento de cloro 
nas glândulas salivares, no cólon e alterações pulmonares pelo 
aumento da camada aquosa dos alvéolos pulmonares.!º 

3. PHA tipo 2 (PHA2) ou sindrome de Gordon: decorre de muta- 
ções com ganho de função no canal tiazidico-sensivel (CTS), 
determinando aumento da reabsorção de cloreto de sódio, ex- 
pansao do volume extracelular e inibição do SRAA. O pacien- 
te apresenta hipertensão arterial com ATR IV, com sinais de 
hipervolemia e níveis baixos de renina e aldosterona. O trata- 
mento é o uso de diuréticos que inibem o CTS, como a hidro- 
clorotiazida.” 

4. PHA secundário: é importante ressaltar que quadro seme- 
lhante sobretudo ao PHAI renal é frequentemente observado 
em pacientes com uropatia obstrutiva, em nefrite intersticial 
induzida por drogas ou no uso de medicamentos que podem 
comprometer a ação do SRAA e levar à acidose metabólica hi- 
perpotassêmica.!é 


| Reabsorção Na* 


Acidose 


* Cau | citrato urinário 
Tamponamento ósseo 


Anomalias complexas - Sindrome de Fanconi 
Caracteriza-se por alteração em diversas funções do TP, com 
perda urinária de diversas substâncias normalmente reabsor- 
vidas nessa porção tubular. Determina um quadro grave de 
distúrbios hidreletrolíticos e metabólicos: glicosúria, hipera- 
minoacidúria, deficiência de ganho de peso e estatura, raqui- 
tismo hipofosfatêmico pela perda de fosfato, ATRP, diminui- 
ção na reabsorção proximal de sódio e potássio, aumento na 
excreção urinária de ácido úrico com hipouricemia, proteinú- 
ria de baixo peso molecular e hipercalciúria. 

Manifesta-se com deficiência de ganho ponderoestatural, 
episódios de desidratação, febre, poliúria e polidipsia. O trata- 
mento inclui reposição das substâncias perdidas na urina, ad- 
ministração de álcali, reposição de sódio e potássio se neces- 
sários, suplementação de fosfato, reposição de vitamina D e, 
por vezes, suplementação de magnésio. Os controles clínicos e 
laboratoriais devem ser frequentes para ajuste das doses dos 
medicamentos e monitoração dos efeitos colaterais como os 
decorrentes do uso excessivo de vitamina D, por exemplo, di- 
minuição dos níveis de PTH e hipercalciúria. 

A Tabela 6 mostra as principais causas da SF. Em seguida, 
destaca-se a cistinose nefropática, que é a causa mais frequen- 
te de SF em crianças. 


Cistinose nefropática 

Doença genética, autossômica recessiva, sistêmica e progres- 
siva que acomete, na infância, os rins (determinando SF), a ti- 
reoide e as córneas, com hipotireoidismo e fotofobia. Clinica- 
mente, deve ser suspeitada em pacientes que, a partir de cerca 
de 6 meses, apresentam deficiência de ganho de peso e cresci- 
mento, com poliúria e polidipsia, episódios de vômitos, desi- 
dratação e febre. Nesses pacientes, a avaliação mostra um 
quadro de SF. 

A doença decorre de mutações no gene CTNS que codifica 
uma proteína de transporte lisossomal, a cistinosina, que é 
responsável pelo transporte da cistina dos lisossomos para o 
citosol das células.”2? Na cistinose, ha disfunção da cistinosi- 
na, culminando com o acúmulo intralisossomal da cistina, a 
qual é pouco solúvel, levando a formação de cristais intracelu- 
lares, que estimulam a apoptose, aumentam o estresse oxida- 
tivo e a autofagia mitocondrial, causando a destruição celu- 
lar.” Sem tratamento específico para redução dos estoques 


Nefrocalcinose 
Litíase 
Osteomalácia 
Raquitismo 





Figura 6 Esquema mostrando os efeitos da acidose metabólica. 
VEC: volume extracelular; +SRAA: estímulo ao sistema renina-angiotensina-aldosterona; Cau: calciúria. 


Tabela 6 Principais causas de síndrome de Fanconi 


Hereditárias Adquiridas 





Cistinose nefropática 
Galactosemia 

Intolerância à frutose 
Tirosinemia 

Síndrome de Lowe 
Deficiência do citocromo C 
oxidase 

Doença de Wilson 


Intoxicação por metal pesado 
Cisplatina 

lfosfamida 

Aminoglicosídeos 

Secundária a fibrose 
tubulointersticial na síndrome 
nefrótica, especialmente a GESF 
Outras 





GESF: glomerulosclerose segmentar e focal. 


de cistina intracelular, a doença evolui para DRCT já na pri- 
meira infância, com acometimento progressivo de outros 
Órgãos. 2? 

O diagnóstico pode ser confirmado pelo exame oftalmoló- 
gico (biomicroscopia ou exame de lâmpada de fenda), no qual 
são observados cristais de cistina na córnea, e também pela vi- 
sualização dos cristais nos rins e por meio de luz polarizada 
em material de medula óssea. A medida do conteúdo intrace- 
lular de cistina, além de método diagnóstico, é importante 
para adequação do tratamento. A partir da 2? década da vida, é 
frequente o comprometimento de outros órgãos, como pan- 
creas (causando diabete melito), figado (com disfunção e in- 
suficiência hepática), musculatura esquelética, orofaringe e 
até sistema nervoso central (SNC), entre outros.2? Apesar de 
ser uma doença devastadora, existe tratamento específico 
com a cisteamina, droga depletora dos estoques intralisosso- 
mais de cistina; é a escolha para o tratamento da doença, sen- 
do responsável pela remoção da cistina dos lisossomos com 
atenuação das complicações.” Seu uso precoce e adequado 
promove retardo da evolução para DRCT e pode evitar com- 
prometimentos extrarrenais. 


Pseudoendocrinopatias 

Grupo de doenças que apresentam manifestações clínico-la- 
boratoriais de deficiências hormonais, porém o defeito está na 
falta de resposta ao hormônio gerado por alterações dos recep- 
tores renais. 


Diabete insípido nefrogênico 

Caracterizado por secreção normal de HAD, mas o rim não 
responde adequadamente a esse hormônio. Pode ser idiopáti- 
co ou secundário. A forma secundária pode resultar de diver- 
sas doenças renais e extrarrenais, como SF, SB, doença cística 
medular, entre outras. Como doença primária, é determinada 
geneticamente e decorre de uma resposta anômala das células 
epiteliais do TC ao HAD secretado. Normalmente, ele se liga 
aos receptores V2 da membrana basolateral do túbulo coletor 
envolvidos na permeabilidade a água. Da interação HAD-re- 
ceptor V2, ha estimulação da adenilciclase, com aumento da 
produção de AMPc, o qual age sobre a membrana luminal das 
células aumentando a expressao dos canais de agua (aquapo- 
rinas, AQP2), aumentando a reabsorção da água. Na presença 
de mutações nos genes que codificam o receptor V2 ou da 
AQP2, o paciente apresenta diabete insípido nefrogênico, com 
deficiência na concentração de urina por perda de água livre.” 
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Relatos de polidrâmnio não são raros, e a sintomatologia 
inicia-se logo após o nascimento. A suspeita decorre de episó- 
dios sucessivos de desidratação e febre associados à deficiên- 
cia de ganho ponderoestatural. Em crianças maiores, a sede 
intensa é notada e é comum a queixa de enurese. Outros sinto- 
mas incluem obstipacao intestinal, vômitos e anorexia. Alte- 
rações neurológicas podem ocorrer em virtude de graves dis- 
túrbios hidreletrolíticos e reidratação inadequada. A suspeita 
advém de um quadro de desidratação grave com urina hipoto- 
nica. Laboratorialmente, os pacientes apresentam hiperosmo- 
lalidade plasmática, hipernatremia e hipostenúria sem res- 
posta ao DDAVP (vasopressina). 

O tratamento comporta correção dos distúrbios hidreletrolíti- 
cos, restrição de sal associada a diurético tiazídico, que promove 
perda mais distal de sódio, diminuindo a carga filtrada e aumen- 
tando a reabsorção de sódio e água pelo TP, deixando menos água 
livre para ser reabsorvida pelo TC. Inibidores das prostaglandinas, 
como a indometacina, têm efeito benéfico em reduzir a diurese e 
aumentar a osmolalidade plasmática; no entanto, o uso prolonga- 
do é prejudicial para a função glomerular.?? 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


e Conhecer as principais funções de cada porção dos 
túbulos renais. 

e Conhecer os principais e mais práticos métodos de 
investigação das funções dos túbulos renais. 

e Conhecer as principais doenças tubulares renais 
primárias na infância. 

e Reconhecer as peculiaridades dessas enfermidades e 
como suspeitar, investigar e viabilizar seu diagnóstico 
tanto em serviços de pronto atendimento como em 
ambulatórios pediátricos. 

e Iniciar o tratamento e encaminhar ao especialista os 
casos de maior complexidade. 

e Reconhecer neste capítulo um roteiro para investigação 
e tratamento inicial de pacientes portadores de 
tubulopatia. 
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HIPERTENSÃO ARTERIAL 


Adriana Chassot Bresolin 
Karina Nascimento Costa 
Nilzete Liberato Bresolin 


Aumento da prevalência 

Hipertensão na infância tem sido um tópico amplamente investi- 
gado nas últimas duas décadas em virtude do aumento da sua 
prevalência. Os dados do estudo National Health and Nutrition 
Examination Survey (NHANES) demonstram um aumento de 
hipertensão arterial em crianças e adolescentes com idade entre 
8 e 17 anos (de 15,8% para 19,2% em meninos e de 8,2% para 
12,6% em meninas) entre o período de 1988-1994 a 1999-2008. 

O aumento da prevalência da obesidade infantil não é o úni- 
co fator causal. Evidências têm sugerido uma inter-relação bem 
complexa entre obesidade, ingesta de sódio na dieta, nível de 
ácido úrico, inflamação, hereditariedade e outros fatores. 


Obesidade 

A análise de 4 estudos prospectivos de coorte incluindo mais 
de 6.000 indivíduos com idade variando da infância até adul- 
to jovem demonstrou risco relativo aumentado para hiperten- 
são em adultos entre aqueles que foram obesos na infância. 
Entretanto, indivíduos que possuíam sobrepeso ou obesidade 
durante a infância, mas tornaram-se não obesos quando adul- 
tos, apresentavam risco para hipertensão similar aos que pos- 
suíam peso normal na infância e na vida adulta. Esses estudos 
suportam os benefícios de intervenções efetivas para prevenir 
e reverter a obesidade ainda na infância. 


Ingestão de sal 

Uma metanálise de 13 estudos clínicos randomizados em ado- 
lescentes saudáveis sobre os efeitos da redução de ingestão de 
sal da dieta detectou um pequeno, mas estatisticamente signi- 
ficativo, efeito na diminuição da pressão arterial (PA).º Vale a 
pena lembrar que, nesses estudos, as fontes predominantes 
de sódio alimentar foram os alimentos processados e os fast 
foods. A ingestão foi maior do que o máximo da recomenda- 
ção diária de sal em 66% das crianças de 5 a 6 anos, em 73% de 
8 a 9 anos e em 73% nos adolescentes.” O efeito da grande in- 
gestão de sódio na PA é ampliada em crianças que estão tam- 
bém com sobrepeso ou obesas. 


Ácido úrico 

Alguns estudos clínicos têm demonstrado aumento significa- 
tivo dos níveis séricos de ácido úrico em crianças com hiper- 
tensão. Os mecanismos pelos quais o ácido úrico aumenta a 
PA não são claros; uma possibilidade estudada é a consequên- 
cia metabólica do alto consumo de frutose. Outros mecanis- 
mos sugeridos são disfunção endotelial, indução a sensibilida- 
de ao sódio e estimulação do sistema renina-angiotensina e 
dos marcadores pró-inflamatórios. 


Inflamação 

Evidências crescentes indicam que hipertensão pode ter uma 
condição pró-inflamatória. De todos os marcadores de infla- 
mação vascular, a proteina C reativa (PCR) tem sido a mais in- 
tensamente investigada em crianças por sua associação com 
aumento da espessura da camada íntima, aumento da rigidez 
arterial, hipertrofia ventricular esquerda, variabilidade da PA e 
risco cardiovascular.’ 


Baixo peso ao nascer 

Achados sugerem que fatores intraútero relacionados com bai- 
xo peso ao nascer podem induzir a programação metabólica 
por resistência à insulina relativa, que é mantida, pelo menos 
na primeira infância, indiferente ao estado do peso final. É pos- 
sível que a PA elevada possa surgir posteriormente como con- 
sequência da resistência a insulina ou síndrome metabolica.*° 


Subdiagnóstico 

Em estudo europeu recente, foi observado que 54,7% das crian- 
ças avaliadas nunca haviam realizado aferições de PA durante as 
consultas com o pediatra, sendo que a triagem para hipertensão 
foi efetuada em somente 14,6% das crianças menores de 3 anos 
de idade. Um dos motivos que desencoraja o pediatra a aferir a 
PA nas crianças pequenas é a dificuldade em mantê-las calmas e 
em repouso, principalmente naquelas que choram em demasia. 
No Brasil, Fuly et al.,’ avaliando 794 crianças entre 6 e 13 anos de 
idade, constatou que somente 21,7% das crianças haviam sido 
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previamente submetidas a aferições de PA. Esses resultados su- 
gerem que uma parcela considerável de crianças e adolescentes 
com hipertensão pode não estar sendo diagnosticada. 

Embora existam tabelas de valores normais e anormais de 
PA e programas eletrônicos, pode ser dificil para o pediatra in- 
tegrar essas ferramentas ao seu fluxo de trabalho, além de con- 
sumir tempo para a correta interpretação.” A probabilidade de 
a hipertensão ser diagnosticada pelo pediatra é maior nos pa- 
cientes obesos, porque a obesidade é facilmente identificada 
como fator de risco para hipertensão, ocorrendo em mais de 
30% dessas crianças.” Com a finalidade de facilitar a interpreta- 
ção de valores de normalidade da PA e reduzir taxas de sub- 
diagnóstico, tabelas simplificadas têm sido propostas.!" Esses 
métodos simplificados, em especial a tabela de Kaelber e Pic- 
ket, são fortemente recomendados para identificar valores ele- 
vados de PA, com necessidade de confirmação subsequente.” 


Hipertensão essencial vs. hipertensão 
secundária 

A hipertensão essencial ou primária na infância ocorre, em ge- 
ral, em crianças maiores, frequentemente associada a sobrepe- 
so /obesidade com história familiar positiva de hipertensão ou 
doença cardiovascular.? A hipertensão secundária é mais de- 
tectada em crianças menores, sendo as causas mais comuns: 
doença renal, coarctacao de aorta e doença endocrina.® Em es- 
tudo recente realizado no Texas com 275 crianças com diag- 
nóstico confirmado de hipertensão, sugerem-se alguns pontos 
a serem avaliados com prudência. No grupo de adolescentes 
(13 a 19 anos), foi encontrado 51% de hipertensão secundária, e 
hipertensão essencial foi confirmada em crianças com 3 anos 
de idade. Embora causas renais ainda predominem em hiper- 
tensão secundária, as causas respiratórias (displasia bronco- 
pulmonar e doença pulmonar crônica) foram as mais encon- 
tradas em crianças menores de 5 anos. Os achados dessa 
pesquisa determinam um padrão bimodal para diagnóstico de 
hipertensão secundária em crianças: um primeiro pico, em ida- 
de menor, causado por malformações congênitas de um modo 
geral e fatores de risco perinatais relacionados à prematurida- 
de; um segundo pico, em idade maior, causado por doenças ad- 
quiridas, como distúrbio respiratório do sono e uso de medica- 
ções, como os estimulantes centrais para déficit de atenção.” 


Lesão de órgão-alvo 
A nao identificação precoce de alterações nos valores da pres- 
são sanguínea leva a danos estruturais em outros órgãos. 
Dentre crianças e adolescentes com hipertensão, 1 em 3 tem 
danos em orgao-alvo.° As lesões como hipertrofia ventricular 
esquerda (mais frequente) e aumento do espessamento mé- 
dio-intimal da carótida podem ser precedidas por disfunções 
da parede arterial.” Taxa de filtração glomerular (TFG) dimi- 
nuida e proteinuria aumentada sugerem dano renal precoce, 
enquanto maior incidência de alterações cognitivas em crian- 
cas hipertensas, comparadas com normotensas, indicam le- 
são de sistema nervoso central (SNC). 

Com base no exposto, pode-se concluir que a aferição da PA 
deve fazer parte da rotina de avaliação clínica pediátrica e ser 


realizada em todas as faixas etárias, diferindo um pouco do 
que foi sugerido pelo The Fourth Report on the Diagnosis, Eva- 
luation, and Treatment of High Blood Pressure in Children and 
Adolescents, segundo o qual crianças menores de 3 anos entra- 
riam na rotina em algumas situações especiais (Tabela 1). 


Definição, tabelas e valores de referência 
A definição de hipertensão arterial amplamente utilizada em 
estudos pediátricos foi proposta pelo National High Blood Pres- 
sure Education Program Working Group on High Blood Pressure 
in Children and Adolescent em 2004.º Define-se o valor normal 
de PA na criança e no adolescente com base em percentis rela- 
cionados a idade cronológica, ao sexo e a altura. Consideram- 
-se como valores normais de PA sistólica e diastólica quando in- 
ferior ao percentil 90 para idade, sexo e percentil de estatura, 
este último definido a partir de dados antropométricos do rela- 
tório do ano de 2000 do Centers for Disease Control and Pre- 
vention e do National Center for Health Statistics.” 

Define-se como pré-hipertensão valores de PA = ao percentil 
90 e < percentil 95 para idade, sexo e percentil de estatura. 
Como acontece na vida adulta, adolescente com valores 
> 120/80 mmHg devem ser considerados pré-hipertensos. Hi- 
pertensao arterial pediátrica é definida com valores de PA = per- 
centil 95 para idade, sexo e percentil de estatura, confirmados 
em 3 ocasiões subsequentes em diferentes datas. A hipertensão 
é classificada como “estágio 1” com valores contidos no intervalo 
entre o percentil 95 e 5 mmHg acima do percentil 99, e “estágio 
2” para valores de medida acima do limite superior do “estágio 1”. 

A hipertensão do jaleco branco é caracterizada como situa- 
ção clínica na qual o paciente apresenta valores de PA > per- 
centil 95 em ambulatório ou consultório médico, com medi- 
das normais em outros ambientes. Esse diagnóstico requer a 
utilização da monitoração ambulatorial de PA (MAPA). Os 
percentis 50, 90, 95 e 99 de PA sistólica e diastólica para idade 
(de 1a 17 anos), sexo e percentil de estatura, são apresentados 
na Tabela 2 para meninos e Tabela 3 para meninas.” Os valores 
de referência de PA para menores de 1 ano são apresentados 
na Figura 1 para meninos e na Figura 2 para meninas.” 


Tabela 1 Condições em que crianças menores de 3 
anos de idade devem ter a pressão arterial medida 
rotineiramente” 


História de prematuridade, muito baixo peso ou qualquer outra 
condição clínica neonatal que necessitou de terapia intensiva 
neonatal 





Cardiopatia congênita (corrigida ou não) 





Infecção de trato urinário de repetição, hematúria ou proteinúria 





Doença renal ou malformação urológica 





História familiar de doença renal congênita 





Transplante de órgão sólido 





Transplante ou neoplasia de medula óssea 





Tratamento com drogas que possam aumentar a PA 





Doenças associadas com hipertensão - p.ex., neurofibromatose, 
esclerose tuberosa, etc. 





Evidência de pressão intracraniana elevada 
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PA diastólica 
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PA diastólica 
Altura em cm 


Peso em kg 


© 
= 
© 
+w 
2 

(04) 
< 
a 


PA diastólica 


Percentil 90 
PA sistólica 
PA diastólica 
Altura em cm 


Peso em kg 





Figura 2 Valores de pressão arterial para meninas, do nascimento até 1 ano de idade.” 


Em virtude da complexidade da definição da hipertensão 
na infância baseada em sexo, idade e percentil de estatura e da 
necessidade de medidas repetidas em 3 ocasiões, o método 
não é facilmente utilizado na prática clínica ou em triagem. 
Kaelber e Pickett!” desenvolveram uma tabela simplificada 
(Tabela 4) que tem somente um valor limite de PA sistólica e 
diastólica normal por sexo para cada ano de vida (3 a > 18 
anos). Essa tabela é muito útil quando a PA é aferida em locais 
nos quais o percentil estatural não é facilmente obtido. 

Esses valores representam os limites inferiores de varia- 
ções de PA anormal, de acordo com a idade e o sexo. Qualquer 
aferição de PA igual ou maior do que esses valores representa 
pré-hipertensão, hipertensão “estágio 1” ou hipertensão “está- 
gio 2” e deveria ser realizada avaliação complementar. 


Métodos de aferição da pressão arterial 

na criança e adolescente 

Anteriormente a aferição da PA, a criança nao deve ter ingeri- 
do drogas ou alimentos estimulantes e deve permanecer tran- 
quila por 5 minutos. Para crianças maiores de 3 anos, utiliza- 
-se a posição sentada, com braço sustentado, mantendo-se a 
fossa cubital ao nível do coração. Menores de 3 anos devem es- 
tar em decúbito dorsal. O método auscultatório é o preferido. 
Valores que ultrapassam o percentil 90, aferidos por método 
oscilométrico, devem ser confirmados por ausculta. 

A utilização de manguitos apropriados ao tamanho do bra- 
ço (Tabela 5) é fundamental. O manguito a ser escolhido deve 
possuir câmara interna com largura correspondente a 40% da 
circunferência do braço (medida no ponto médio entre o olé- 


Tabela 4 Valores de pressão arterial que exigem 
avaliação complementar de acordo com idade e sexo"? 


















































Idade Pressão arterial (mmHg) 
a Masculino Feminino 
PA sistólica PA PA sistólica PA 
diastólica diastólica 
3 100 59 7 100 6 o 
4 102 62 101 64 
5 104 E 103 66 
6 105 68 104 68 
7 106 70 106 69 
8 107 7 108 no 
9 109 pn no 72 
10 111 73 112 73 
1 113 “74 114 74 
2 115 “74 116 75 
13 117 75 117 76 
14 120 E 119 77 
15 120 “7 120 78 
16 120 78 120 78 





17 120 80 120 78 
=18 120 80 120 80 
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crano e o acrômio) e comprimento equivalente a 80 a 100% 
desta, sem superposição. O braço direito é preferível, pois per- 
mite comparação com tabelas padronizadas. A PA sistólica 
corresponde ao início dos sons de Korotkoff (K1) e a PA diastó- 
lica ao seu desaparecimento (K5). Na 1º medida, insufla-se o 
manguito até 20 mmHg acima do ponto de desaparecimento 
do pulso radial e, na 2? vez, até 20 mmHg acima da PA sistóli- 
ca encontrada na 1? medida. A desinflação deve respeitar a re- 
dução de 2 a 3 mmHg por segundo. O estetoscópio deve ser co- 
locado suavemente na fossa antecubital, sobre a artéria 
braquial, e sua borda não pode ficar sob o manguito. Em algu- 
mas crianças, o som de Korotkoff pode ser ouvido até O mmHg 
e, nessa circunstância, deve-se aferir novamente a PA, dimi- 
nuindo a pressão do estetoscópio sobre a pele. Se o manguito 
recomendado parecer ser pequeno, o que supraestimaria os 
valores da pressão, o manguito imediatamente maior deve ser 
usado, mesmo se parecer grande. 

A PA sistólica de membros inferiores deve ser avaliada 
sempre que a medida em membros superiores estiver elevada. 
Essa avaliação pode ser realizada com o paciente em posição 
deitada, com o manguito colocado na região da panturrilha, 
cobrindo pelo menos 2/3 da distância entre o joelho e o torno- 
zelo. A PA sistólica medida na perna pode ser mais elevada do 
que no braço, em razão do fenômeno da amplificação do pulso 
distal. Essa diferença pode variar de alguns milímetros no lac- 
tente até 10 a 20 mmHg na criança maior ou no adulto. A PA 
aferida no braço nunca deve exceder a aferida na perna, e essa 
variação, quando presente, sugere o diagnóstico de coarctação 
da aorta.” 

Na prática clínica, há 3 métodos para a avaliação da PA: 
medida casual no consultório, medida residencial da PA 
(MRPA) e medida ambulatorial da PA (MAPA). 


Medida casual de pressão arterial 

no consultório 

A medida da PA no consultório tem fornecido as bases para o 
conhecimento atual dos riscos potenciais associados à hiper- 
tensão e tem guiado o seu tratamento por muitos anos. A téc- 
nica mais utilizada é a técnica auscultatória, registrada no bra- 
ço, empregando o esfigmomanômetro. Os detalhes da técnica 


Tabela 5 Dimensões aceitáveis da bolsa de borracha para 
braços de diferentes tamanhos? 











Circunferência Denominação Largura do Comprimento 
máxima do do manguito manguito da bolsa (cm) 
braço (cm) (cm) 
10 Recém- 4 8 
-nascido 
15 Criança 6 2 
22 Infantil 9 18 
26 Adulto 10 24 
pequeno 
34 Adulto 13 30 
44 Adulto grande 16 38 
52 Coxa 20 42 
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correta desse procedimento já foram anteriormente citados 
neste capítulo (Métodos de aferição da pressão arterial na 
criança e adolescente). 


Medida residencial da pressão arterial 

A MRPA é o registro sistematizado, por método indireto, reali- 
zado em dois períodos, pelo paciente ou outra pessoa treinada, 
durante a vigília, no domicílio ou no trabalho, em um determi- 
nado período, em dias.” Essa metodologia é uma alternativa 
útil para atenuar a influência do observador e do ambiente so- 
bre a medida casual da PA, mas tem como principal limitação a 
dificuldade de medidas durante o sono, assim como a falta de 
consenso quanto à padronização do número de dias e de medi- 
das de PA necessárias para se obter a melhor avaliação da PA. 


Estudos e dados sobre MRPA em crianças são limitados. É reco- e 


mendado que a pressão seja medida 2 vezes de manhã e 2 a tar- 
de, por 6a 7 dias. Os valores de anormalidades da MRPA ainda 
nao estão estabelecidos, porém, Stergiou et al.!º desenvolveram 
um estudo que sugere valores de normalidade para MRPA. 


Medida ambulatorial da pressão arterial 

A MAPA fornece a avaliação nao invasiva da PA durante as 24 
horas, a intervalos curtos, no ambiente habitual do indivíduo 
e durante a execução de suas atividades. Alguns autores reco 
mendam a MAPA como indispensável para diagnóstico e ma- 
nejo da hipertensão em crianças acima de 5 anos. Incluem- 
-se, entre as recomendações de MAPA as seguintes situações: 
diagnóstico da hipertensão do jaleco branco e da hipertensão 
mascarada, avaliação da adequação do controle terapêutico da 
criança /adolescente com hipertensão arterial e avaliação da 
PA em doenças crônicas associadas a hipertensão arterial 
(diabete melito, apneia do sono, coarctação de aorta, doença 
renal crônica, pacientes pós-transplante de órgãos, ovário po- 


licístico, sindrome de Williams, sindrome de Turner e neurofi- 
bromatose tipo 1).'”” 

A MAPA pode sofrer influéncia de: idade, peso de nasci- 
mento, etnia, sexo, obesidade, tônus autonômico, adiponecti- 
na, ácido úrico, atividade da renina plasmática, uso de estimu- 
lantes para o transtorno do déficit de atenção e hiperatividade 
e cafeína.” No período de realização do exame, o paciente 
deve manter as atividades diárias, porém, os monitores não 
devem ser utilizados em atividades de natação ou esportes de 
contato. Para realização da MAPA, recomenda-se que: 


e os monitores devem ser colocados no braço não dominante, a 


menos que contraindicado (p.ex., presença de fistula arterio- 
venosa). Havendo discrepância de PA entre os braços, deve- 
-se colocar o monitor no braço que forneça o maior valor; 

os dispositivos devem ser programados para verificar PA a 
cada 15 a 20 minutos durante o horários de vigília e a cada 20 
a 30 minutos durante o sono; 


e após os registros, a medida da PA deve ser comparada com a 


PA medida no consultório em repouso, utilizando a mesma 
técnica realizada na MAPA (auscultatória ou oscilométrica). 
Se a média de 3 aferições de PA no consultório for > 5 mmHg 
ou menor que esse valor, o manguito deve ser ajustado, ou o 
dispositivo, calibrado; 


e os pacientes devem ser instruídos a preencher um diário e re- 


latar uso de medicamentos anti-hipertensivos, atividades, 
sono e períodos em que estão se movimentando; 


e cuidados com o equipamento devem incluir calibração anual 


(realizada por instituição de engenharia biomédica ou pelo fa- 
bricante). 


Valores de referência fornecidos pelo German Working Group 
on Pediatric Hypertension?? são considerados atualmente a 
melhor referência para a MAPA pediátrica (Tabelas 6 e 7). 


Tabela 6 Valores normais da medida ambulatorial da pressão arterial para meninos saudáveis por estatura!” 



















































































































































































BP Altura (cm) 
jai 120 125 130 135 140 145 150 155 160 165 170 175 180 185 
24-h SBP 
50th 104,5 105,3 106,2 1072 108,3 109,5 110,9 112,5 114,2 116,1 118,0 119,7 121,5 123,2 
75th | 109,2 110,1 111,1 112,1 113,3 114,6 116,1 117,7 119,5 121,4 123,2 12580 126,6 128,2 
90th 113,8 114,8 115,9 116,9 18,2 119,5 121,0 122,6 124,4 126,3 1281 129,8 15128 132,8 
95th 116,8 117,8 118,9 120,0 121,2 122,5 124,0 125,7 127,4 129,3 131,1 132,6 134,1 135,5 
99th 122,9 123,9 125,0 126,1 127,3 128,6 130,1 131;7 133,4 135,2 136,8 138,2 139,4 140,5 
| Daytime SBP o 
50th 110,8 111,1 111,5 112,0 112,7 113;7 115,1 116,8 118,6 120,6 122,6 124,4 126,2 128,0 
75th 116,2 116,5 116,9 117,4 118,0 119,0 120,4 1221 124,2 126,4 1284 130,3 132,2 134,1 
90th 1217 121,9 122,2 122,5 123,0 1259 1255 127,1 129,4 131,9 134,1 136,1 138,0 139,9 
95th 125,2 125,3 125,5 125,7 126,0 126,9 128,3 130,2 123,7 135,3 137,6 139,6 141,6 143,5 
99th 132,5 132,4 132,2 132,0 132,1 132,8 134,2 136,3 1391 142,2 1447 146,8 148,6 150,5 














(continua) 
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Tabela 6 Valores normais da medida ambulatorial da pressão arterial para meninos saudáveis por estatura!” 
(continuação) 


BP Altura (cm) 
Percentile 

120 125 130 135 140 145 150 155 160 165 170 175 180 185 
Nighttime SBP 


50th 95,6 94,6 95,6 96,7 97,9 99,0 100,1 101,3 102,6 104,1 105,6 107,2 108,7 110,2 
75th 98,6 99,8 101,0 102,3 103,6 104,7 105,9 104) 108,4 109,9 111,5 113,1 114,6 116,1 
90th 103,3 104,8 106,3 107,8 109,3 110,6 111,8 113,0 114,3 15,7 117,2 118,8 120,3 121,8 
95th 106,3 107,9 109,7 111,4 113,0 114,4 115,7 116,8 118,1 119,4 120,9 122,4 123,9 125,3 
99th 112,1 114,2 116,5 118,7 120,8 122,5 123,8 124,9 126,0 1271 128,4 129,6 131,0 132,2 
24-h DBP 

50th 65,6 65,9 66,1 66,4 66,6 66,9 67,1 67,2 67,3 67,5 67,6 67,8 68,0 68,2 
75th 69,7 69,9 70,2 70,4 70,6 70,8 71,0 71,1 71,2 71,3 71,5 71,7 71,8 71,9 
90th 73,9 74,1 74,2 74,4 74,5 74,7 74,8 74,8 74,9 75,1 15,3 75,4 75,5 75,6 
95th 76,7 76,8 76,9 76,9 77,0 771 77,1 77,2 77,3 77,5 77,7 77,8 77,9 78,0 
99th 82,7 82,5 82,3 82, 81,9 81,8 81,8 81,8 81,9 82,2 82,5 82,7 82,9 83,0 
Daytime DBP 

50th 72,3 72,3 72,2 72,1 72,1 72,1 72,1 72,1 72,2 72,3 72,6 72,8 73; 73,4 
75th 76,5 76,4 76,3 76,2 76,0 76,0 75,9 75,9 76,0 76,2 76,5 76,8 77,2 77,5 
90th 80,2 80,1 79,9 79,7 79,5 79,4 79,3 19,3 79,4 79,7 80,0 80,5 80,9 81,3 
95th 82,4 82,2 82,0 81,8 81,5 81,4 81,2 81,2 81,3 81,7 82, 82,6 83,1 83,6 
99th 86,5 86,2 85,9 85,6 85,2 85,0 84,8 84,8 85,0 85,4 86,0 86,6 87,3 87,9 
Nighttime DBP 

50th 54,3 54,8 55,1 55,5 55,8 56,0 56,2 56,2 56,3 56,5 56,7 56,9 57,1 57,3 
75th 57,6 58,2 58,8 59,2 59,6 59,9 60,1 60,2 60,2 60,3 60,5 60,6 60,8 60,9 
90th 60,7 61,4 62,1 62,7 63,2 63,5 63,7 63,8 63,8 63,9 63,9 64,0 64, 64,2 
95th 62,6 63,4 64,2 64,8 65,4 65,8 66,0 66,0 66,0 66,1 66,1 66,1 66,1 66,2 
99th 66,2 67,2 68,2 69,0 69,7 70,1 70,4 70,4 70,3 70,3 70,2 70,1 70,0 69,9 
24-h MAP 

50th 77,5 78,1 78,7 79,3 79,9 80,5 81,1 81,7 82,3 83,1 83,9 84,7 85,5 86,3 
75th 81,8 82,4 83,0 83,5 84,1 84,6 85,2 85,9 86,6 87,3 88,1 89,0 89,8 90,7 
90th 86,3 86,7 87,2 87,6 88,0 88,5 89,1 89,7 90,3 91,1 91,9 92,7 95,5 94,3 
95th 89,3 89,6 89,9 90,2 90,5 90,9 91,4 91,9 92,6 93,3 94,0 94,8 95,6 96,4 
99th 95,9 95,7 95,5 95,4 95,4 95,6 95,9 96,3 96,7 97,4 98,0 98,7 99,4 100,1 
Daytime SBP 

50th 83,8 84, 84,3 84,5 84,7 85,0 85,4 85,8 86,4 87,1 88,0 89,0 90,0 91,0 
75th 88,5 88,7 88,9 89,0 89,1 89,4 89,6 90, 90,7 91,6 92,6 93,7 94,9 96, 
90th 92,9 93,0 93,1 93,1 93,1 93,2 93,4 93,8 94,5 95,4 96,5 97,7 99,0 100,3 
95th 95,6 95,6 95,6 95,5 95,5 95,5 95,7 96,0 96,7 97,7 98,8 100,1 101,4 102,8 
99th 101,0 100,7 100,5 1002 99,9 99,7 99,8 100,1 100,8 101,7 102,9 104,3 105,7 1071 
Nighttime MAP 

5Oth 66,8 67,6 68,3 69,0 69,6 70,1 70,6 71,2 71,9 72,7 73,6 74,5 75,4 76,2 
75th 71,0 71,9 72,7 73,4 73,9 74,4 74,9 75,4 76,0 76,8 77,6 78,3 79,1 79,8 
90th 75,9 76,6 TIS 77,9 78,3 78,6 78,9 79,2 79,7 80,3 80,9 81,5 82,1 82,7 
95th 79,5 80,0 80,5 80,9 81,2 81,3 81,4 81,5 81,9 82,3 82,8 83,3 83,8 84,3 
99th 88,4 88,1 87,8 87,6 87,2 86,7 86,3 86,0 86,0 86,1 86,3 86,5 86,8 87,0 


BP: pressão arterial (blood pressure); DBP: PA diastólica (diastolic blood pressure); MAP: PA média (mean blood pressure); SBP: PA sistólica (sistolic blood 
pressure); daytime: período diurno; nighttime: período noturno. 
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Tabela 7 Valores normais da medida ambulatorial da pressão arterial para meninas saudáveis por estatura! 


BP 
Percentile 
24-h SBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 
Daytime SBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 
Nighttime DBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 

24-h SBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 
Daytime SBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 
Nighttime DBP 
50th 

75th 

90th 

95th 

99th 

24-h SBP 


50th 
75th 

90th 
95th 
99th 


120 


104,0 
108,2 
112,0 
114,5 
118,8 


110,0 
14,4 
118,2 
120,4 
124,5 


95,0 
99,4 
103,3 
105,6 
109,8 


65,9 
68,6 
70,9 
72,2 
74,6 


73,2 
76,9 
80,1 
81,9 
85,53 


55,4 
59,5 
63,1 
65,2 
69,1 


77,2 

80,6 
83,6 
85,5 
88,5 


125 


105,0 
109,3 
13,2 
115,6 
120,1 


110,5 
115,0 
119,0 
121,53 
125,5 


95,7 
100,3 
104,4 
106,9 
111,5 


65,9 
68,9 
71,4 

72,8 
75,3 


72,8 
76,6 
79,9 
81,8 
85,53 


55,3 
59,5 
63,3 
65,5 
69,6 


77,8 
81,2 
84,2 
86,0 
97,4 


130 


106,0 
110,53 
114,5 
116,7 
121,5 


111,0 
115,7 
19,7 
122,1 
126,4 


96,4 

101,2 

105,5 
108,1 

113,1 


66,0 
69,2 
71,9 

72,4 
76,2 


72,4 
76,4 
79,8 
81,1 

85,4 


55,1 
39,4 
62,4 
65,7 
70,1 


78,3 
91,8 
84,9 
86,7 
89,9 


135 


106,8 
111,2 
1153 
117,7 
122,4 


111,6 
116,3 
120,4 
122,9 
127,4 


96,9 
101,9 
106,5 
109,3 
114,7 


66,1 
69,5 
72,4 
74,1 
771 


BZ 

76,2 
79,7 
81,8 
85,5 


54,8 
59, 

63,3 
65,7 
70,6 


78,7 
82,4 
85,5 
87,4 
90,5 


140 


107,6 
112,1 
116,2 
18,7 
123,4 


112,2 
117,0 
121,53 
123,8 
128,5 


97,5 
102,6 
107,5 
110,4 
116,2 


66,2 
69,8 
72,9 
74,7 
77,9 


71,8 
76,1 
79,7 
81,9 
85,9 


54,4 
58,9 
63,1 
65, 
70,8 


79,2 
82,9 
86,1 
88,0 
91,3 


Altura (cm) 
145 150 
1087, 109,9 
113,2 114,6 
117,4 118,7 
19,9 121,2 
124,6 126,0 
MS, 14,3 
118,1 119,4 
122,5 123,9 
125,1 126,5 
129,9 1515 
98,1 98,9 
103,4 104,4 
108,5 109,5 
111,6 112,7 
117,7 118,9 
66,3 66,5 
70,1 70,4 
13,4 73,8 
7 DD 75,7 
78,7 79,3 
71,7 71,8 
76,1 76,1 
79,8 79,8 
82,0 82,0 
85,9 86,0 
54,4 54,3 
58,9 58,8 
63,1 63,0 
65,7 65,6 
70,8 70,8 
79,7 80,2 
83,5 84,1 
86,7 B73 
88,6 89,2 
91,9 92,5 


155 


111,2 
115,9 
120,0 
[225 
127,1 


115,6 

120,7 
125,2 
127,9 
1350 


100,0 
105,5 
110,5 
113,6 
119,5 


66,7 
70,6 
74,0 
76,0 
79,7 


72,0 
76,2 
79,9 
82,0 
85,9 


54,4 
58,7 
62,9 
65,5 
70,7 


80,8 
84,7 
87,9 
89,7 
93,0 


160 


112,4 
117,0 
121,0 
1253,53 
127,7 


117,0 
121,9 
126,4 
129,1 
134,0 


102,1 
106,4 
111,2 
114,1 
119,6 


67,0 
70,7 
74.1 
76,1 
79,9 


72,4 
76,4 
79,9 
82,0 
85,7 


54,4 
58,7 
62,9 
65,5 
70,7 


81,5 

85,53 
88,4 
90,2 
95,5 


165 


13,7 
118,0 
121,8 
124,1 
128,2 


118,53 
123,1 
127,3 
129,8 
134,5 


102,2 
107,3 
18,8 
14,4 
19,4 


67,4 
71,0 
74,2 
76,2 
79,9 


Z5; 
76,8 
80,0 
81,9 
85,4 


54,6 
58,8 
62,9 
65,5 
70,7 


82,5 
85,9 
88,9 
90,6 
93,6 


170 


115,0 
119,2 
122,8 
124,9 
128,8 


19,8 
124,2 
128,1 

150,5 
134,8 


103,4 
108,2 
112,4 
14,8 
119,3 


68,0 
71,3 

74,4 
76,2 
79,9 


73,9 
77,5 

80,2 
82,0 
85,2 


55,1 

61,0 
66,9 
70,8 
79,0 


83,1 
86,6 
89,5 
91,1 
94,0 


175 


116,4 
120,4 
123,8 
125:8 
129,3 


121,2 
125,3 
128,9 
131,0 
135,0 


104,6 
109,2 
113,1 
115,5 
19,4 


68,6, 
7,6 
74,5 
76,2 
79,7 


74,8 
77,8 
80,5 
82,0 
84,9 


55,4 
59,53 
63, 

ss 
70,4 


84,0 
87,4 
90,1 
91,7 
94,5 


(continua) 
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Tabela 7 Valores normais da medida ambulatorial da pressão arterial para meninas saudáveis por estatura!?:20 


(continuação) 

















































































































































































































































































































































































































































































































































































































BP Altura (cm) 

ene 120 125 130 135 140 145 150 155 160 165 170 175 
Daytime SBP 

50th 83,3 83,7 84,0 84, 84,3 84,5 84,9 85,5 86,2 87,0 88,0 88,9 
75th 87,4 87,9 88,2 88,5 88,7 88,9 89,3 89,8 90,3 90,9 91,6 92,2 
90th 90,9 91,5 91,9 92,2 | 92,4 92,7 93,0 93,4 93,7 94, 94,5 94,9 
95th 92,9 93,6 94,- 94,4 94,6 94,9 95, 95,4 95,6 95,8 96,1 96,4 
99th 96,6 97,4 97,9 98,3 98,6 98,8 99,0 99,0 99,0 99,0 99,0 99,1 
Nighttime DBP o o o o o E, o no o o o 
50th 68,0 68,2 68,4 68,5 68,7 69,0 69,3 69,8 70,4 71,2 72,0 72,8 
75th 72,6 72,7 72,9 15,2 73,2 75,5 139 74,3 74,8 75,4 76,1 76,9 
90th 76,8 76,9 77,0 77,2 77,4 TETAN 78,0 78,3 78,6 79,1 79,6 80,3 
95th 79,5 79,4 79,6 79,7 79,9 80,2 80,4 80,6 80,8 | 81,2 81,6 82,2 
99th 84,6 84,4 84,5 84,6 84,8 85,0 85,0 85,0 85,0 85,0 85,3 85,6 











BP: pressão arterial (blood pressure); DBP: PA diastólica (diastolic blood pressure); MAP: PA média (mean blood pressure); SBP: PA sistólica (sistolic blood 


pressure). 


Aspectos clínicos da hipertensão arterial 

na criança e no adolescente 

Ressalta-se que valores de PA apresentados nas tabelas são 
baseados em medidas realizadas com o método auscultatório, 
e esse método deve ser sempre preferido. Lembrar também 
que medidas de PA obtidas por método oscilatório que ultra- 
passem o percentil 90 devem ser repetidas pelo método aus- 
cultatório, pois o oscilométrico pode superestimar as medidas 
sistólicas e diastólicas e afetar a classificação da criança. Na 
Tabela 8, é apresentada a frequência recomendada para repe- 
tição das medidas de PA.” 

O exame físico deve determinar se há massas nos flancos 
ou frêmitos abdominais,” avaliar a presença de pulsos em to- 
das as extremidades e aferir a PA em ambos os braços e nas 
pernas. A possibilidade de coarctação de aorta deve ser forte- 
mente suspeitada quando houver diferença maior que 10 
mmHg entre PA aferida nos braços e nas pernas. Avaliação da 
frequência cardíaca e respiratória, saturação de oxigênio e ní- 
vel de consciência são fundamentais. 

Fundoscopia e exame neurológico completo devem ser rea- 
lizados para avaliar presença da encefalopatia hipertensiva. 
Exame cardiovascular deve averiguar sinais de hipertrofia 
ventricular ou insuficiência cardíaca (edema pulmonar, hepa- 
tomegalia, taquicardia). 


Alterações na genitália (ambígua ou virilização) ou estágios 
de Tanner inapropriados para a idade podem indicar hiperpla- 
sia de suprarrenal. Dados antropométricos são importantes 
porque crianças com doença crônica (p.ex., doença renal) ge- 
ralmente são menores. De igual importância é o cálculo do in- 
dice de massa corpórea (IMC) para crianças e adolescentes 
acima do peso. 


Avaliação diagnóstica 

O objetivo da avaliação é identificar causas tratáveis de hiper- 
tensão, fatores de risco e crianças que requeiram tratamento 
imediato. 


História clínica 

A história deve estar focada para determinar as causas da hi- 
pertensão e verificar se ocorreu lesão de orgaos-alvo. Deve-se 
investigar tratamento (atual ou prévio) de hipertensão e ocor- 
rência de interrupção abrupta de medicamentos anti-hiper- 
tensivos. Presença de apneia do sono e ronco são importantes 
porque podem estar associados com hipertensão entre crian- 
ças e adultos. Sintomas como alteração visual, distúrbios neu- 
rológicos, doença renal (infecções do trato urinário, edema, 
fadiga, hematúria), comprometimento cardiovascular (dor to- 
rácica, dispneia, palpitações) devem ser procurados. Rubor, 


Tabela 8 Frequência recomendada para repetir a mensuração da PA em crianças e adolescentes com idade < 17 anos? 


Nível de PA 


Frequência da mensuração da PA 








Normal 


Reavaliar na próxima consulta de ambulatório 












































Pré-hipertensão Reavaliar em 6 meses 


Hipertensão estágio 1 
ocasiões, avaliar em 1 mês 


Hipertensão estágio 2 
sintomático 


Reavaliar em 1a 2 semanas ou antes, se o paciente for sintomático; se a PA se mantiver alta em 2 


Avaliar ou encaminhar para serviço especializado em 1 semana ou imediatamente, se paciente 
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taquicardia, alterações no peso corpóreo e febre inexplicada 
podem fornecer pistas de causa endócrina (p.ex., feocromoci- 
toma). História de cateterização umbilical, anormalidades ge- 
niturinárias ou trauma craniano recente também são impor- 
tantes. Deve-se questionar, ainda, o uso de medicações como 
pílulas anticoncepcionais, esteroides e suplementos nutricio- 
nais, especialmente os que melhoram o desempenho 
esportivo, além de substâncias ilícitas. Finalmente, devem-se 
investigar antecedentes familiares de hipertensão, obesidade, 
doenças cardiovasculares ou endocrinopatias. 


Fatores de risco 

Entre os diversos indicadores de risco que contribuem para o 
desenvolvimento da hipertensão arterial, destacam-se: histó- 
ria mórbida pregressa, história familiar, obesidade, sedenta- 
rismo, tabagismo e etilismo, além dos fatores associados a 
programação fetal no início da vida. Eles incluem os pré-na- 
tais (desnutrição, diabete, dieta rica em sódio e uso de corti- 
costeroides) e os pós-natais (desnutrição, uso de fórmulas en- 
riquecidas, sobrepeso e obesidade). 


Exames complementares 

Por não haver marcadores que permitam diferenciar definiti- 
vamente hipertensão essencial de hipertensão secundária, há 
muitas dúvidas sobre como investigar a criança hipertensa. 
No entanto, a maioria dos autores concorda que ureia, 
creatinina, eletrólitos séricos, urinálise (incluindo proteinú- 
ria /microalbuminúria), urocultura, hemograma completo, 
perfil lipídico, glicemia, ácido úrico sérico, radiografia de tórax, 
ultrassonografia de rins e vias urinárias, eletrocardiograma, 
ecocardiograma e exame de fundo de olho são úteis e necessá- 
rios. Tomografia computadorizada (TC) de crânio pode ser in- 
dicada se o paciente apresentar anormalidades neurológicas. 

A investigação secundária depende da suspeita diagnóstica 
e pode incluir cintilografia com DMSA e/ou DTPA, uretrocis- 
tografia miccional (ITU de repetição) e cintilografia com MIGB 
(suspeita de feocromocitoma). Com base no resultado da ava- 
liação inicial, podem ser indicados: dosagem toxicológica, 
polissonografia em distúrbios do sono, dosagem de renina 
plasmática (renina baixa pode estar associada com mineralo- 
corticoide e, quando alta, sugere estenose da artéria renal), 
dosagem de esteroide plasmático e urinário nos casos suspei- 
tos de excesso de esteroides, dosagem de catecolaminas plas- 
máticas ou urinárias nos casos endocrinológicos. Comple- 
mento sérico, fator antinuclear, pesquisa de células LE e 
biópsia renal são indicados na presença de nefropatia paren- 
quimatosa (glomerulonefrites crônicas). 

A suspeita de hipertensão renovascular decorrente de lesão 
arterial ou lesões que impeçam o fluxo sanguíneo para um ou 
ambos os rins ou para segmentos intrarrenais deve ser consi- 
derada em lactentes ou crianças com fatores predisponentes 
conhecidos (cateterização de artéria umbilical ou neurofibro- 
matose). Para a avaliação da doença renovascular, podem ser 
utilizadas: arteriografia renal padrão, angiografia com subtra- 
ção digital, cintilografia com DMSA (com ou sem inibidor de 
enzima conversora da angiotensina) e ecografia renal com 


Doppler. Angiografia por ressonância magnética (RM) pode 
ser utilizada para avaliar a artéria renal e seus ramos principais. 


Aspectos terapêuticos da hipertensão arterial 
na criança e no adolescente 

Terapêutica não farmacológica 

A terapêutica não farmacológica deve ser instituída em todas 
as Crianças com pré-hipertensão (níveis tensionais entre per- 
centil 90 e 95) e hipertensas (níveis tensionais acima do per- 
centil 95).º Essa terapêutica, direcionada para mudanças no 
estilo de vida, inclui: redução de peso (em pacientes com peso 
elevado), intervenção dietética com redução da ingesta de só- 
dio e do excesso de calorias e gorduras, atividades físicas regu- 
lares e limitação das atividades sedentárias para menos de 2 
horas por dia, além de não utilização de álcool, fumo e drogas 
ilícitas.” 

Sabe-se que a perda de peso se associa a aumento do HDL 
sérico e redução de triglicérides e gordura corpórea. Os 
exercícios físicos regulares (40 minutos de atividade aeróbica 
moderada ou vigorosa, 3 a 5 dias /semana” ou 30 a 60 minu- 
tos na maioria dos dias)’ são necessários para melhorar a fun- 
cao vascular e reduzir os níveis de PA sistólica e diastólica.” 
Em razão da possibilidade de resposta hipertensiva, as crian- 
cas hipertensas não devem realizar atividades que envolvem 
levantamento de peso. Esportes competitivos não são reco- 
mendados para pacientes com hipertensão arterial em estágio 
2.º Quando estão sob tratamento medicamentoso e, compro- 
vadamente normotensas, as crianças podem participar de ati- 
vidades aeróbicas sob monitoração. A partir de dados de estu- 
dos em adultos, considera-se que a redução de ingesta de sal, 
o aumento da ingesta de frutas e vegetais frescos e a baixa in- 
gesta diária de alimentos gordurosos apresentam efeitos bené- 
ficos em crianças e adolescentes hipertensos.” Em relação a 
prevenção de hipertensão e ingesta de sódio, recomenda-se 
que os bebês sejam amamentados ao seio por 6 a 9 meses e 
que aqueles alimentados com fórmulas artificiais recebam 
atenção em relação ao sódio nelas contido. 


Terapêutica farmacológica 

A terapêutica farmacológica está indicada em pacientes pediá- 
tricos com hipertensão persistente apesar da terapêutica não 
farmacológica de mudança de estilo de vida, hipertensos com 
lesão de órgãos-alvo, hipertensos com disfunção renal crônica, 
hipertensos com diagnóstico de diabete tipo 1 ou 2, hiperten- 
são secundária e hipertensão sintomática. O alvo terapêutico 
deve ser a redução da PA para valores inferiores ao percentil 
95, em hipertensão não complicada, e redução para valores in- 
feriores ao percentil 90, na hipertensão complicada, isto é, 
com comorbidades, lesão de orgaos-alvo e presença de fatores 
de risco cardiovasculares, como a dislipidemia.””°”” 

A maioria dos autores concorda que se deve iniciar o trata- 
mento com uma única droga em baixa dose objetivando evitar 
quedas abruptas da PA.” Recomenda-se, nesse caso, uma 
abordagem baseada em passos para o início e a escalada da 
dose da(s) droga(s).>” Após selecionar o agente anti-hiper- 
tensivo de primeira linha, otimizar a sua dose gradualmente e, 


se o valor-alvo da PA nao for obtido com a dose maxima reco- 
mendada, este será o momento para associação de uma nova 
medicação de uma classe diferente. Obviamente, todos os pa- 
cientes requerem monitoração de efeitos colaterais relaciona- 
dos as drogas, os quais podem ser dose limitante e resultar em 
prescrição de um segundo agente mais precocemente, ou 
mesmo, de modo simultâneo, substituição do primeiro agen- 
te.” Infelizmente, faltam estudos comparando a eficácia das 
diferentes classes de anti-hipertensivos em crianças, no en- 
tanto, com base em estudos sobre os efeitos dos anti-hiperten- 
sivos em crianças hipertensas, podem ser consideradas as se- 
guintes classes de medicamentos: inibidores de enzima de 
conversão da angiotensina (TECA), bloqueadores de recepto- 
res de angiotensina (BRA), betabloqueadores, bloqueadores 
de canal de cálcio (BCC) e diuréticos, entre outras.” 

Nas crianças com hipertensão secundária, deve-se adequar 
a escolha dos agentes anti-hipertensivos a doença de base e 
seu possível mecanismo fisiopatológico. Na hipertensão reno- 
vascular, dada a elevada secreção de renina, há sempre reten- 
ção de volume e sobrecarga hídrica e, portanto, pode-se pres- 
crever IECA, BRA, diuréticos e BCC. Nos casos de disfunção 
renal crônica, por causa do efeito benéfico em lentificar a pro- 
gressão da doença renal (desde que o paciente não apresente 
estenose de artéria renal em rim único, estenose de artéria re- 
nal bilateral, hipovolemia, hiperpotassemia e que os níveis sé- 
ricos de potássio sejam regularmente monitorados), a escolha 
inicial pode ser IECA e BRA e, se necessário, diurético de 
alça.” É importante afastar gravidez antes de prescrever 
IECA e BRA em adolescentes, pois esses medicamentos po- 
dem ser teratogênicos. 

Especificamente em relação à hipertensão primária, consi- 
derada um problema maior na infância, em geral, associada a 
obesidade, deve-se observar que, em muitos casos, medidas 
isoladas não resultam em controle dos níveis tensionais e há 
necessidade de terapia farmacológica. Embora faltem evidên- 
cias sobre as melhores opções em pacientes pediátricos com 
hipertensão primária, estudos em adultos hipertensos obesos 
demonstram resultados favoráveis com as mesmas classes de 
drogas citadas anteriormente (TECA, BRA, BCC, betabloquea- 
dores e tiazídicos).”” Há evidências de que IECA e BRA po- 
dem beneficiar essa população, uma vez que inibem os riscos 
de casos “novos” de diabete e podem também aumentar a sen- 
sibilidade a insulina. Os BCC também são alternativas acei- 
taveis como primeira opção.” Embora os betabloqueadores e 
os diuréticos tiazídicos tenham longa história de segurança e 
eficácia, com base em experiência clínica para pacientes obe- 
sos com hipertensão primária,” essas drogas devem ser evita- 
das como opção inicial em obesos porque podem alterar o me- 
tabolismo da glicose e predispor a resistência insulínica, 
aumentando, assim, o risco de ocorrência de diabete.” 

Atualmente, faltam dados sobre a melhor opção medica- 
mentosa para tratar pacientes com hipertensão primária não 
associada com obesidade. Nos pacientes que requeiram insti- 
tuição de terapêutica medicamentosa, considerar que diuréti- 
cos e betabloqueadores devem ser evitados. Diuréticos podem 
reduzir a tolerância aos exercícios por redução do volume in- 
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travascular, além de predispor a desidratação e distúrbios ele- 
trolíticos. Os betabloqueadores (seletivos ou não) reduzem a 
capacidade máxima de exercícios. As melhores opções para 
pacientes hipertensos atletas são TECA, BRA e BCC. A Tabela 
9 apresenta os medicamentos para tratamento de hipertensão 
em crianças.” 


Crise hipertensiva 

A crise hipertensiva é uma condição de risco de morte associa- 
da a hipertensão arterial grave e que pode ser classificada em 
urgência ou emergência, com base na presença de anormali- 
dades de orgaos-alvo, como convulsão, hemorragia intracra- 
niana, leucoencefalopatia posterior reversível (PRES), déficit 
neurológico focal, insuficiência cardíaca congestiva, papilede- 
ma, hemorragia retiniana e perda aguda de visao.” Na emer- 
gência hipertensiva, a hipertensão arterial é grave o suficiente 
para causar disfunção de órgãos-alvo (neurológica, renal ou 
cardiaca) traduzida pela sintomatologia descrita. Na urgência 
hipertensiva, há quadro de hipertensão arterial grave, com ris- 
co de lesão progressiva de orgaos-alvo, porém sem evidência 
de acometimento recente, e pode haver sintomas de menor 
intensidade, como náusea, cefaleia e visão borrada. 

Em relação a investigação da emergência hipertensiva em 
unidade de cuidados intensivos, assim que a condição médica 
esteja estável, além de anamnese e exame físico completos, 
devem-se solicitar urinálise, análise dos níveis séricos de ureia, 
creatinina, eletrólitos, glicemia e ácido úrico. Dependendo da 
hipótese diagnóstica, solicitam-se análise da função tireóidea, 
nível sérico de aldosterona, renina, eletroforese de proteínas, 
fator antinúcleo, provas de atividade inflamatória, anticorpos 
pANCA e cANCA, etc. Quanto aos exames de imagem, deve- 
-se solicitar, além da radiografia de tórax, ultrassonografia de 
rins e vias urinárias, se possível, com Doppler dos vasos renais. 
Posteriormente, de acordo com a suspeita diagnóstica, solici- 
tam-se cintilografia renal com DMSA, angiorressonância ou 
angiotomografia e, em casos especiais, arteriografia renal. 
Ecocardiograma e fundo de olho devem ser sempre solicitados 
e podem informar quanto à cronicidade da hipertensão. 

As crianças com emergência hipertensiva devem ser trata- 
das em unidade de cuidados intensivos para monitoração car- 
diorrespiratória e, preferencialmente, medida contínua da PA 
por cateter intra-arterial e por métodos intermitentes não in- 
vasivos, caso não haja possibilidade de se conseguir linha in- 
tra-arterial. > As estratégias de tratamento devem ser dire- 
cionadas para a redução imediata da PA, para reduzir o dano 
hipertensivo aos órgaãos-alvo, porém, em taxas que não sejam 
excessivamente rápidas e, portanto, que não resultem em hi- 
poperfusao de órgão vitais. A redução rápida da PA pode ser 
mais prejudicial do que a própria hipertensão grave.” Espe- 
cialmente no nível cerebral, a hipoperfusão pode resultar em 
sequelas graves. Infelizmente, não há evidências experimen- 
tais sobre a taxa ideal de redução da PA nas emergências hi- 
pertensivas. Com base em experiência clínica, recomenda-se 
que a redução não seja maior que 25 a 30% nas primeiras 6 a 8 
horas, seguida por redução gradual, objetivando níveis tensio- 
nais normais em 24 a 48 horas.” 
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Tabela 9 Medicamentos para tratamento de hipertensão em crianças? 
























































































































































































































































































































































Classe Droga Dose inicial Intervalo Dose máxima 
IECA Enalapril 0,08 mg/kg/dia 1a 2 vezes/dia 0,6 mg/kg/dia até 40 mg/dia 
Captopril 0,3 a 0,5 mg/kg/dose 2 a3vezes/dia 6 mg/kg/dia 
Lisinopril 0,07 mg/kg/dia 1 vez/dia 0,6 mg/kg/dia até 40 mg/dia 
BRA Losartana ae mg/kg/dia (até 50 mg/ 1 vez/dia 1,4 mg/kg/dia até 100 mg/dia 
ia 
Valsartana < 6 anos: 5 a 10 mg/dia 1 vez/dia < 6 anos: 80 mg, 1 vez/dia 
> 6 anos: 1,3 mg/kg/dia 1 vez/dia(até 40 mg/ > 6 anos: 2,7 mg/kg/dia até 160 mg/ 
dia) dia 
BCC Anlodipina 0,06 mg/kg/dia 1 vez/dia 0,3 mg/kg/dia até 10 mg/dia 
Nifedipina 0,25 a 0,5 mg/kg/dia 1a 2 vezes/dia 3 mg/kg/dia até 120 mg/dia 
Liberação lenta 
Antagonista Labetalol 2 a 3 mg/kg/dia 2 vezes/dia 10 a 12 mg/kg/dia até 1,2 g/dia 
Beta e alfa-adrenérgico 
Beta- Atenolol 0,5 a 1mg/kg/dia 1 vez/dia 2 mg/kg/dia até 100 mg/dia 
antagonista 
| Adrenérgico Propranolol 1mg/kg/dia 2 a 4 vezes/dia 8 mg/kg/dia 
Alfa-agonista Clonidina 5 a 20 mcg/kg/dia 1a 2 vezes/dia 25 mcg/kg/dia até 0,9 mg/dia 
Ação central 
Diuréticos Amilorida 5 a 10 mg/dia 1 vez/dia 20 mg/dia 
Furosemida 0,5 a 2 mg/kg/dose 1a 2 vezes/dia 6 mg/kg/dia 

















Hidroclorotiazida 0,5 a 1 mg/kg/dia 








1 vez/dia 3 mg/kg/dia até 50 mg/dia 




















1a 2 vezes/dia 3,3 mg/kg/dia até 100 mg/dia 


























3a 4 vezes/dia 7,5 mg/kg/dia até 200 mg/dia 























Bloqueador de Aldactona 1mg/kg/dia 

receptor de 

aldosterona 

Vasodilatador Hidralazina 0,25 mg/kg/dose 
Minoxidil 0/1 a 0,2 mg/kg/dia 





2 a 3 vezes/dia 1mg/kg/dia até 50 mg/dia 








IECA: inibidor de enzima de conversão da angiotensina; BRA: bloqueador de receptor de angiotensina; BCC: bloqueador de canal de cálcio. 


As crianças com diagnóstico de emergência hipertensiva 
devem ser submetidas à instalação imediata de um cateter ar- 
terial e devem ser tratadas com drogas endovenosas. As infu- 
sões contínuas são mais seguras que as em bolo quanto à ocor- 
rência de hipotensão inesperada. O nitroprussiato de sódio e o 
labetalol são as drogas mais comumente utilizadas em emer- 
géncia hipertensiva em crianças.” Outras opções incluem 
esmolol, nicardipina e hidralazina. As urgências hipertensivas 
podem ser tratadas com medicamentos de administração 
oral? (Tabela 10). 

O nitroprussiato de sódio é um agente vasodilatador ve- 
noso e arterial de ação instantânea e efeito efêmero, que 
dura em média 30 a 60 segundos após a parada da infu- 
são.” O nitroprussiato é metabolizado em cianeto e tiocia- 
nato, com posterior excreção renal. O acúmulo desses meta- 
bólitos pode causar acidose metabólica, confusão mental e 
deterioração clínica. A administração além de 24 horas re- 
quer monitoração do nível sérico de cianeto, especialmente 
em pacientes com comprometimento da função renal. Está 
contraindicado em grávidas e em pacientes com hipoperfu- 
são cerebral.” Assim que houver estabilização do paciente e 
controle da PA, devem-se iniciar anti-hipertensivos orais, 


para então realizar a redução das doses de nitroprussiato de 
forma segura, evitando-se, assim, complicações e intoxica- 
ção por seus metabólitos.” 

O labetalol é um agonista seletivo de receptores alfa-1 e be- 
ta-adrenérgicos, tem início de ação em 5 a 10 minutos com du- 
ração de 2 a 4 horas e, diferentemente do nitroprussiato, não 
causa taquicardia reflexa nem aumento do débito cardíaco. 
Ele mantém a perfusão periférica por meio de uma redução 
modesta da frequência cardíaca acompanhada por vasodilata- 
ção periférica e, dessa forma, permite manutenção do fluxo 
sanguíneo coronariano, renal e cerebral. Sua metabolização é 
hepática e deve ser utilizado com cautela em pacientes com 
comprometimento hepático e também naqueles com insufi- 
ciência cardíaca esquerda decorrente de efeito cronotrópico e 
inotrópico negativos.” Deve ser evitado em pacientes com 
asma e doença pulmonar obstrutiva.” 

O esmolol é um antagonista cardiosseletivo de receptores be- 
ta-adrenergicos, para uso endovenoso, de ação rápida e curta du- 
ração; é metabolizado na corrente sanguínea e pode ser utilizado 
com segurança nos casos de insuficiência renal e/ou hepática. 
Não deve ser utilizado em asmáticos e em pacientes em situação 
de baixo débito. Pode causar bradicardia e insuficiência cardíaca. 
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Tabela 10 Medicamentos para tratamento das emergências e urgências hipertensivas282º 
















































































Droga Classe Via Dose Início de ação Comentário 
Nitroprussiato de Vasodilatador direto EV contínua 0,5 a 8 mcg/kg/min Segundos Pode causar intoxicação 
sódio por tiocianeto 
Labetalol Alfa e betabloqueador EV continua 0,25 a3 mg/kg/h 5 a10 min Contraindicado em asma e 
insuficiência cardíaca 
Nicardipina Bloqueador do canal EV contínua 1a 3 mcg/kg/min Minutos Taquicardia reflexa 
de cálcio 
Clonidina Alfa-agonista central EV em bolo 2 a 6 mcg/kg/dose 10 min Boca seca, sedação, 
hipertensão rebote 
Esmolol Betabloqueador EV contínua 100 a 500 mcg/kg/ Segundos Contraindicado em asma, 
min pode causar bradicardia 
Enalapril IECA EV em bolo 0,05 a 0,1 mg/kg/ 15 min Contraindicado em 
dose estenose renal bilateral 
Furosemida Diurético de alça EV em bolo 0,5 a 5 mg/kg/dose Minutos Hipopotassemia 
Nifedipina Bloqueador de canal Oral 0,25 mg/kg/dose 20 a 30 min Hipotensão imprevisível, 
de cálcio taquicardia reflexa 
Hidralazina Vasodilatador EV em bolo 0,2 a 0,6 mg/kg 10 a 30 min Taquicardia reflexa 

















A nicardipina é um BCC para uso endovenoso, de ação rapi- 
da e curta duracao, com efeito vasodilatador cerebral e corona- 


riano e com efeito miocardico limitado. Sua metabolização é 
hepática, e sua eliminação, predominantemente renal. 


A hidralazina é um potente vasodilatador arterial sem ação 


coronariana. Apresenta pequena excreção renal como droga 


ativa e metabolismo hepático. Seu efeito é prolongado e impre- 


visível e tem sido substituída por drogas mais modernas com 
ação mais rápida e mais previsível e de duração mais reduzida.” 


Há situações especiais que exigem medicamentos especifi- 


cos, como fentolamina para crise hipertensiva associada ao 
feocromocitoma. Nos casos de sobrecarga hídrica, devem-se 
associar diuréticos.” 


Ao final da leitura deste capítulo, o pediatra deve estar apto a: 


Diagnosticar a criança com pré-hipertensão, 
hipertensão do jaleco branco, hipertensão primária, 
hipertensão secundária e crise hipertensiva. 
Conhecer as referências a ser utilizadas para o 
diagnóstico e como utilizá-las. 


Investigar a causa da hipertensão e possíveis lesões de 


órgãos-alvo. 


Iniciar o tratamento com medidas não farmacológicas e 


identificar os pacientes que devem receber medidas 
não farmacológicas e farmacológicas desde o 
momento do diagnóstico. 


Investigar e manusear o paciente em crise hipertensiva. 
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Acidente vascular encefálico 1983 
anemia falciforme 1985 
aspectos epidemiológicos 1983 
condições pró-trombóticas 
1986 


diagnóstico diferencial 1987 
doença cardíaca 1984 
doença de moyamoya 1985 
etiologia e fatores de risco 
1984 
hemorrágico 1986 
manifestações clínicas 1987 
métodos diagnósticos por 
imagem 1988 
período perinatal 1984 
tratamento 1988 
Acidente(s) 
com animais peçonhentos 230 
aranhas 232 
escorpiões 232 
himenópteros 235 
ictismo 236 
lepidópteros 234 
serpentes 230 
de captacao 81 
de trânsito 109 
de transporte 88 
nainfancia 84 
prevenção 84 
vascular cerebral 1372, 1377, 
1595, 1598 
evolucao 1374 
hemorrágico 1372 
isquêmico arterial 1372 
sintomas e sinais de alerta 
no período perinatal 
1373 
Ácido úrico 1185 
Acidose(s) 
metabólica 1174, 1952 
respiratória 1954 
tubulares renais 118] 
renal tipo I ou distal 1181 
renal tipo II ou proximal 
1181 


renal tipo IV 1181 
Acne 599 
abordagem terapêutica 602 
aspectos psicológicos 602 
aumento da produção do sebo 
600 
classificação 600 
comedoniana não inflamatória 
602 
descamação anormal 601 
epidemiologia 599 
etiopatogenia 599 
hiperqueratinização folicular 
600, 601 
inflamatória 600 
liberação de mediadores da 
inflamação na pele 
600 
manifestações clínicas 600 
medidas complementares 602 
nodular moderada, com 
nódulos pequenos 602 
papulopustular 602 
moderada 602 
presença e atividade 
da bactéria 
Propionibacterium 
acnes 600 
severa nodular/conglobata 
602 
tratamentos 601 
Acompanhamento pré-natal 323 
Acondrodisplasia 861 
Acromegalia 2277 
Ad-internet 106 
Adenite 1812 
Adenomegalia cervical 1828 
Adenovirus 726, 2265 
Adolescência 353, 363, 368, 2194 
caracteristicas proprias 370 


crise de identidade 369 
desenvolvimento psicossocial 
368 
marco inicial 354 
marcos do desenvolvimento 
355 
problemas ginecológicos 2194 
Adolescentes 
com deficiência 386 
educação da criança com 
deficiência 386 
sexualidade 387 
em situação de risco 384 
Adrenalina 1905 
Adrenarca precoce 642 
Aerofagia 752, 754 
Afecções cervicais 2096 
Afecções pulmonares congênitas 
2045 
anatomopatologia 205] 
classificação 2046 
diagnóstico por imagem 
2048 
embriologia 2045 
quadro clínico 2047 
tratamento 2050 
Afogamento 88, 164 
classificação 166 
epidemiologia 164 
fisiopatologia 165 
prevenção 166 
prognóstico 165 
tratamento 165 
Afogamentos 73, 81, 87 
Aftas 1812 
Aganglionose 
colica total 2151 
extensa com 
comprometimento do 
intestino delgado 2076 
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Agenesia 
anorretal sem fistula 2093 
dental 2330 
do corpo caloso 2274 
Agentes 
catecolaminérgicos 540 
inotrópicos 540 
Água 1926 
Albinismo 2276 
Albumina 1610 
Alcalose metabólica 1954 
Alcalose respiratória 1955 
Álcool 109, 113 
Aldosterona 1927 
Aleitamento materno 2344 
benefícios para a saúde bucal 
2344 
Aleitamento materno 315, 322, 
334, 339, 1408 
benefícios 339 
desenvolvimento dento- 
-orofacial 2345 
desenvolvimento do paladar 
e prevencao da carie 
dentaria 2344 
desmame 320 
orientacoes 325 
problemas 334 
abscesso mamario 337 
bloqueio de ductos lactiferos 
336 
candidiase 335 
dor 334 
fenômeno de Raynaud 335 
ingurgitamento mamario 
339 
mastite 336 
trauma mamilar 334 
recomendações quanto à 
duração 315 
Alérgenos alimentares 431 
Alergia a himenópteros 441 
diagnóstico 442 
epidemiologia 441 
fisiopatologia 441 
manifestações clínicas 441 
prevenção 443 
tratamento 442 
Alergia alimentar 431, 775 
mediada por IgE 431 
diagnóstico 432 
dieta de exclusão 433 
dosagem de IgE específica 
433 
exame físico 432 
exames laboratoriais 432 
fisiopatologia 432 
história natural 434 
manifestações clínicas 432 
prevenção 435 
testes 


cutâneos imediatos 432 
de provocação oral 433 
tratamento 433 
Alergia ao leite de vaca 775 
diagnóstico 778 
fisiopatologia 776 
manifestações clínicas 776 
tratamento 781 
Alergia ocular 422, 2267 
classificação 423 
diagnóstico 423 
fisiopatologia 422 
manifestações clínicas 423 
medicamentos oftalmológicos 
tópicos 424 
tratamento 424 
Alfentanil 1920 
Alimentação 1407, 1467, 2348 
complementar 1411 
do adolescente 1416 
do escolar 1415 
do lactente 1408 
do pré-escolar 1413 
enteral 2086 
para crianças não 
amamentadas 1412 
para lactentes 1412 
saudável 1408 
Alta hospitalar 17 
alta a pedido de terceiros 18 
alta a revelia 20 
alta por indisciplina 19 
tipos 18 
Alta miopia 2277 
Alteração(ões) 
congênitas da córnea 2263 
da regulação das paratireoides 
696 
do mecanismo acidobásico 
1173 
no perfil lipídico 672 
Alucinógenos 110, 114 
Amadurecimento psicológico 375 
Amamentação 315, 323, 328, 339 
em situações especiais 328 
farmacologia e amamentação 
339 
método canguru 330 
segurança dos fármacos 340 
técnica 318 
Amaurose congênita de Leber 
2215, 2216 
Ambiente de trabalho agricola 87 
Ambliopia 2303 
anisometropica 2303 
desafios 2305 
diagnostico 2304 
epidemiologia 2303 
por alto grau de refração 
bilateral 2304 
por estrabismo 2303 


por privação visual 2304 
prevenção 2305 
prognóstico 2305 
quadro clínico 2303 
tratamento 2304 
Amelogênese imperfeita 
do tipo hipomineralizada 2376 
hipoplásica 2375 
Amicacina 905 
Aminoácidos 1506 
Aminoacidúrias 1176 
Aminoglicosídeos 909, 927 
Aminopenicilinas 920 
Amiotrofia espinhal infantil 1361, 
1363 
Amoxacilina-acido clavulanico 
908 
Amoxicilina/clavulanato 921 
Ampicilina 906, 920 
Ampicilina-sulbactam 908, 922 
Anafilaxia 445 
diagnostico 446 
diferencial 446 
epidemiologia 445 
etiologia 445 
manifestacoes clinicas 446 
patogénese 445 
prevenção de recorrências 450 
sinais e sintomas 447 
Analgesia 1917 
controlada pelo paciente 1921 
em pediatria 1918 
local e regional 1921 
Analgésicos 
não opioides com atividade 
antipirética 1918 
opioides 1918 
Análise da microscopia urinária 
1097 
Anel vaginal 2225 
Anemia(s) 1155, 1528 
classificação e causas 1529 
de Fanconi 1613 
diagnóstico clínico 1529 
diagnóstico diferencial 1528 
diagnóstico laboratorial 153] 
epidemiologia 1529 
falciforme 2276 
tratamento 1533 
Anencefalia 2274 
Anfotericina B 913 
Anfotericina B 
desoxicolato 913 
lipossomal 914, 1035 
Angeite leucocitoclastica cutanea 
1802 
Angioedema 416, 418 
adquirido 418 
diagnostico 417, 420 
epidemiologia 416 
etiopatogenia 416 


manifestacoes clinicas 417 
tratamento 420 
Angiofibromas faciais 1387 
Angioma 
cutaneo 1388, 1389 
em tufo 596 
leptomeningeo 1389 
Angulação normal 
dos joelhos 2014 
para os joelhos da criança 2015 
Animais 
de grande porte 87 
peçonhentos 89 
Aniridia 2276 
Anisometropia 2303 
Anomalia de Ebstein 484 
Anomalia de Peters 2263 
Anomalia /sindrome de Axenfeld 
2263 
Anomalia /sindrome de Rieger 
2263 
Anomalias anorretais 209] 
anomalias associadas 2092 
avaliação 2092 
classificação 2091 
com fistula retouretral 2093 
embriologia 2091 
incidência 2091 
resultados 2094 
Anomalias branquiais 2096, 2099 
Anomalias da língua mais 
frequentes 2329 
Anomalias do segundo aparato 
branquial 2100 
Anomalias estruturais dos 
autossomos 857 
Anomalias mais frequentes 
encontradas na 
mucosa oral dos bebés 
2328 
Anomalias palpebrais 2253 
Anomalias vasculares 2096, 2101 
Anorexia 1490 
nervosa 105 
Anquiloglossia 2329 
Anquilose 2330 
Antagonista 
da aldosterona 542 
de receptor de leucotrieno 
(montelucaste) 464 
do receptor H2 da histamina 
713 
Anti-inflamatorios 
nao esteroides 720 
nao hormonais 1776 
Antibióticos 
betalactâmicos 906 
efeitos adversos 904 
em infecções comunitárias 918 
interpretação dos resultados 
905 


motivo e tempo de uso 905 
no hospital 904 
via de administração 904 
Antifúngicos triazólicos 912 
Antimicrobianos 904 
Antimoniato de 
N-metilglucamina 
1035 
Antropometria 1399 
Apendicite aguda 181, 2137 
complicações 2139 
conduta 2139 
diagnóstico 2137 
diferencial 2138 
etiopatogenia 2137 
exames laboratoriais e 
imagenológicos 2138 
Aplasia cútis 560, 826 
Apneia da prematuridade 1212 
Aptidão física 2033 
Arritmia(s) 474, 1907 
Arterite de Takayasu 1807, 2276 
Artralgia 1769 
Artrite 1767,1802 
Artrite gonocócica 1817, 2290 
Artrite idiopática juvenil 1773 
diagnóstico 1776 
epidemiologia 1773 
etiologia 1773 
quadro clínico 1773 
sistêmica 1812 
tratamento 1776, 2290 
tratamento farmacológico 1776 
Artrite indiferenciada 1775 
Artrite meningocócica 1818 
Artrite poliarticular 1775 
Artrite psoriásica 1775 
Artrite reativa (pós-infecciosa) 
1820 
Artrite relacionada a entesite 1775 
Artrite séptica 1816, 2010 
complicações 2012 
diagnóstico diferencial 2011 
exames complementares 2011 
fisiopatologia 2011 
quadro clínico 2011 
tratamento 2011 
Artrites infecciosas bacterianas 
1816 
Artrites virais 1819 
Asfixia(s) 73 
perinatal 1286 
diagnóstico 1286 
neonatais 1346 
Asma 453, 461, 1868 
aguda grave 1868 
classificação da intensidade 
das crises 1869 
epidemiologia 1868 
fisiopatologia 1870 
manejo terapêutico 1870 


plano de alta 1878 
apresentação clínica 46] 
avaliação da gravidade 462 

da exacerbação 462 
critérios para hospitalização 

465 
diagnóstico 453 
diagnóstico diferencial 462 
em lactentes 454 
manejo da crise 

em casa 462 

em serviço de urgência 462 

no ambulatório 454 
profilaxia 458 
tratamento 

da crise asmática na 

emergência 463 

profilático 465 

Assimetria de pregas 1999 
Associações de betalactâmicos 
com inibidores de 
betalactamases 908 
Associações de penicilinas 
com inibidores de 
betalactamases 921 
Astrocitoma(s) 1582 
de células gigantes 1388 
Astrovirus 726 
Ataxia(s) 1375 
agudas 1375 
autossômicas recessivas 1378 
cerebelar aguda pós-infecciosa 
1375 
com apraxia oculomotora 

tipo I 1379 

tipo II 1379 
com deficiéncia de vitamina E 

1379 
crônicas 1377 
adquiridas 1378 
hereditárias progressivas 
1378 
não progressivas congênitas 
JETZ 
de Friedreich 1378 
episódicas 1377 
mitocondriais 1379 
telangiectasia 1378, 1389 
Atenção 
integral 56 
primária 56 
Atendimento odontológico 
2325 
Atestado médico 15, 2435 
Atividade fibrinolitica 1526 
Atividade fisica 1454, 1456, 1467 
Atividades fisicas em criancas e 
adolescentes 2433 
indicações e contraindicações 
2433 
Atraso puberal 366 


Atresia(s) 
brônquica 1710 
das vias biliares 2111 
de esôfago sem fistula 2061 
do esôfago 2060 
classificação 2060 
complicações 2063 
diagnóstico 2062 
embriologia 2060 
malformações associadas 
2062 
quadro clínico 2062 
tratamento 2062 
do piloro 2167 
duodenal 2065 
intestinal 2068 
classificação 2068 
diagnóstico 2069 
diagnóstico diferencial 
2070 
embriologia 2068 
evolução 2072 
tratamento 2070 
jejunoileais 2069 
pulmonar 
com CIV 523 
com septo interventricular 
integro 480 
com septo ventricular 
integro 522 
retal 2093 
traqueal 1707 
tricúspide 482 
Atrofia 
cerebelar 1390 
girata 2275, 2276 
Atropelamento 71, 76 
Atuacao do cirurgiao-dentista no 
ambiente hospitalar 
2378 
Audição 60 
Audiometria tonal liminar 1641 
Ausculta cardíaca 511 
Autismo 879 
Autismo infantil 268, 273 
conceito 268 
continuum autístico 270 
déficit 
afetivo 269 
cognitivo 269 
diagnóstico 269 
psicofarmacoterapia 275 
teoria 
afetiva 269 
cognitiva 271 
Autoagressao 92, 104 
comportamento de risco 104 
epidemiologia 107 
prognóstico 107 
tratamento 107 
Autoanticorpos 1616 
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Autoestima 374 
Autoinflamação, deficiência de 
anticorpos e alterações 
imunológicas 
associadas ao PLCG2 
1814 
Autonomia 17, 33 
Autorreferência 374 
Avaliação 
cardiovascular do adolescente 
Atleta 2429 
da capacidade de concentração 
urinária 1175 
do estado nutricional 1399 
do manuseio de potássio 1175 
do manuseio de sódio 1174 
do manuseio renal de cloro 
1175 
nutricional 1437 
Avulsão dental 2406 
Azitromicina 926 


B 
Bactérias multirresistentes 
controle 929 
disseminação 929 
principais mecanismos 932 
Baixa estatura 873 
classificação 875 
contexto genético 873 
causas de baixa estatura 
genética 875 
principais genes envolvidos 
na baixa estatura e 
o resultado de sua 
mutação 875 
critérios para avaliação 873 
investigação 874 
Baixo débito sistêmico 518 
Baixo peso ao nascer 1185 
Baixo rendimento escolar 289, 
290 
Balanço hidreletrolítico no recém- 
-nascido 1223 
Balão autoinflável 1218 
Banco de leite humano 329 
Barbitúricos 1922 
Barotrauma 1663 
Basofilia 1517 
Benzodiazepínicos 1921 
Betabloqueadores 541 
Betalactâmicos clássicos 918 
Bilirrubina conjugada 1096 
Bioética 5,9,28 
social 30 
Blefarite anterior 2266 
Boletim de Silverman-Andersen 
1278 
Bolha de succao 556 
Botulismo 1361 
Braquicefalia 1331 


I-IV > TRATADO DE PEDIATRIA 


Brometo de ipratrópio 463 
Bromoprida 713 
Broncodilatadores inalados de 


terapia nutricional 1487 
terapia nutricional 1488 


curta ação (beta2- 
-agonista) 463 


Broncomalácia 1708 


Bronquiectasias 1712 

diagnóstico 1714 

epidemiologia 1712 

etiologia e classificação 1712 

fisiopatogenia e 
anatomopatologia 1713 

prevenção 1718 

quadro clínico 1713 


tratamento e prognóstico 1536 
Cancro mole (cancroide) 1014 
Candidiase 57] 

da área de fraldas 572 

genital 1018 

oral 571 

pseudomembranosa 2389 
Cannabis 109 
Cânulas traqueais 1218 
Carbapenêmicos 909 
Carbenicilinas 921 
Cardiopatias 


Brônquio traqueal 1710 
Bronquiolite aguda 1730, 1731 
Bronquiolite viral aguda 1720 
critérios de admissão 
hospitalar 1724 
critérios de alta hospitalar 
1728 
diagnóstico 1721 
epidemiologia 1720 
medidas preventivas 1728 
patogênese 1721 
tratamento 1723 
Bulimia 105 
Bullying 116, 121, 360, 386 
avaliação 117 
diagnóstico 117 
epidemiologia 116 
fatores causais 116 
medidas preventivas 119 
repercussões 117 
Bupivacaina 1921 


C 

Calázio 2255, 2266 

Calcinose 1791, 2277 
em cotovelo 1796 


Cálcio 691, 1416, 1417, 1432, 1461, 


1507 
Calcitonina 693 
Cálculo(s) 
da estatura estimada 1479 
urinários 1126 
Calendários de vacinação 1079 
Canal de Cloquet 2274 
Câncer 1463, 1487, 1534 
avaliação nutricional 1488 
diagnóstico e quadro clínico 
1535 
diagnóstico precoce 1534 
epidemiologia 1463, 1534 
etiologia e fatores de risco 
1463 
fatores de risco 1534 
nutrologia 1463 
pediátrico 1570 
prevenção 1464, 1537 
sinais e sintomas 1536 


com apresentação no período 
neonatal 516 
cenários clínicos principais 
nas cardiopatias canal- 
-dependentes 517 
definição de cardiopatias 
congênitas críticas e 
canal-dependentes 
516 
descrição das principais 
cardiopatias 
congênitas canal- 
-dependentes 522 
diagnóstico de cardiopatia 
congênita canal- 
-dependente 518 
transição da circulação fetal 
para a neonatal 516 
transporte do recém-nascido 
com cardiopatia 
congênita 521 
tratamento inicial das 
cardiopatias canal- 
-dependentes 520 
com fluxo pulmonar 
dependente do canal 
arterial 522 
com fluxo sistêmico 
dependente do canal 
arterial 524 
congênitas 471 
aspectos clínicos e 
fisiopatológicos 471 
características clínicas 473 
com circulação em paralelo 
527 
esquema diagnóstico 472 
triagem neonatal de 
cardiopatia congênita 
crítica 496 
que se manifestam com 
arritmia 494 
que se manifestam com 
cianose 474 
que se manifestam com 
insuficiência cardíaca 
484 


que se manifestam por 
sopro cardíaco 492 
Cardiopatias 1474 

desnutrição 1474 

efeitos da cardiopatia sobre 
o estado nutricional 
1474 

estratégia nutricional no 


período pós-operatório 


de cirurgia cardíaca 
1476 
estratégia nutricional no pré- 
-operatório de cirurgia 
cardíaca 1474 
terapia nutricional 1474 
Cardite 1768 
Cárie 2369 
estágios de desenvolvimento 
das lesões no quadro 
de cárie severa na 
primeira infància 
2370 
da primeira infància 2369 
dentária 2339, 2399 
desenvolvimento 2340 
efeito do fluoreto 2339 
Cariótipo 851 
Casa segura 72 
Catarata 842 
congênita 2310 
infantil 2297 
cataratas hereditárias e 
formas de herança 
2297 
classificação 2298 
complicações 2302 
doenças/síndromes 
associadas 2299 
epidemiologia 2297 
etiologia 2297 
exame oftalmológico 2299 
investigação clínico- 
-laboratorial 2300 
quadro clínico 2299 
tipo morfológico 2299 
tratamento 2301 
Catecolaminas 1905 
Cateterismo cardíaco 521 
Cavidade bucal 2327 
características morfológicas 
2321 
doenças e sua manifestação 
2332 
exame clínico 2327 
exame Físico 2327 
Caxumba 1819 
Cefaleia 1381 
causas 1381 
primária 1381 
síndromes periódicas 1382 
tratamento 1382 


Cefalosporinas 907, 922 
de primeira geração 907 
de quarta geração 908 
de segunda geração 907 
de terceira geração 907 

Cefotaxima 908 

Ceftazidima 908 

Ceftriaxona 907 

Cegueira noturna congênita 

estacionária 2275 

Células epiteliais 1097 

Celulite 564 

Cepas produtoras 
de AmpC 932 
de carbapenemases 932 
de ESBL 932 

Ceratite 
herpética dendrítica 2265 
bacterianas 2265 

Ceratocone 2267 

Ceratoconjuntivites infecciosas 

2264 

Cerebelite aguda 1376 

Cérebro 1330 

Cetoacidose diabética 169 
complicações 173 
diagnóstico 170 
etiologia 170 
fisiopatologia 169 
tratamento 170 

Cetonas 1096 

Chikungunya 1819 

Chlamydia trachomatis 2266 

Choque 209, 216, 1255, 1959 
cardiogênico 212, 196] 
diagnóstico 210, 1960 

diferencial 211, 1961 
distributivo 211, 1961 
elétrico 71 
epidemiologia 209 
fisiopatologia 209, 216, 

1959 
hipovolémico 211, 196] 
monitoração 217 
obstrutivo 212, 1962 
séptico 216 
tratamento 213, 1962 

Cianose 472, 509 

Ciclo da ureia 840 

Cidadania 34 

Cifose 2005 

Cilindros 1097 

Cinetose 1382 

Circulação 
extracorpórea 1903 
fetal 517 

Circunferência 
abdominal 1401, 1448 
de pescoço 1401 
do braço 1401, 1402 
corpóreas 1400 


Cirurgia cardiaca pediátrica 1903 
complicações do pós- 
-operatório 1907 
pós-operatório 1903 
manejo clínico 1904 
monitoração 1903 
Cistinose nefropática 1182 
Cistinúria 1132 
Cisto broncogênico 1711, 2045, 
2047 
Cisto(s) 
de colédoco 2113 
de erupção 2385 
de mília 556 
dermoide(s) 2096, 2099 
do ducto tireoglosso 2096, 
2097 
gengival do recém-nascido 
2383 
hematoma de erupção 2330 
renais em síndromes 
hereditárias 116] 
renal simples 1162 
tímicos 2100 
vitelino 2136 
Citomegalovírus 1305, 2289 
diagnóstico 2290 
tratamento 2290 
Claritromicina 926 
Classificação das doenças 
genéticas 828 
Clearance de creatinina 
em crianças 1153 
em lactentes 1153 
Cleptomania 265 
Cloaca 2094 
Clonazepam 1273 
Clonidina 1923 
Cloranfenicol 926 
Coagulação 1525 
intravascular disseminada 
1616 
Coalescência de pequenos lábios 
2239 
diagnostico 2239 
epidemiologia 2239 
fisiopatologia 2239 
prognostico 2240 
tratamento 2240 
Coalizao tarsal 2030 
Coarctacao da aorta 488, 525 
Cobre 1433 
Cocaina 114 
Código de Ética Médica 10, 12, 
26,35 
Código mundial antidopagem 
2425 
Colestase neonatal 798 
abordagem terapêutica 803 
complicações 804 
diagnóstico 800 


Coleta de amostra urinária 1093 
Colete de Milwaukee 2005 
Cólica do lactente 752, 754 
Colite infecciosa 2131 
Coloboma de disco óptico 2273, 
2214 
anormalidades sistêmicas 
associadas 2274 
Coloboma macular típico 2276 
Colostro 317, 330, 339 
Coma 196 
avaliação da criança em coma 
197 
avaliação do nível de 
consciência 198 
etiologia 196 
investigação laboratorial 201 
prognóstico 203 
tratamento 202 
Complexo esclerose tuberosa 
1387 
Comportamento sexual 373 
Composição corporal 1405, 1480 
Compressão 
da medula espinal 1568 
vascular da traqueia 1710 
Compulsao alimentar 105 
Comunicação 
broncodigestiva 2045, 2047 
interatrial 492 
interventricular 484 
com hiper-resistência 
vascular pulmonar 
486 
grande 486 
justa-arterial duplamente 
relacionada 485 
justatricuspídea 485 
moderada 486 
muscular 485 
pequena 485 
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prevenção 768 
prognóstico 768 
quadro clínico 765 
tratamento 767 
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2229 
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2222 
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contraceptivo 2222 
Contraceptivos hormonais 
hormonais combinados orais 
de baixa dosagem 
2224 
hormonais injetáveis 2224 
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progestagênio 2224 
Contusões 81 
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Convulsões neonatais 1268 
aspectos clínicos 1269 
causas 1269 
classificação 1269 
diagnóstico 1270 
etiologia 1268 
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fisiopatologia 1268 
prognóstico 1274 
tratamento 1272 
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complicações 995 
diagnóstico 995 
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patogenia 994 
prevenção 997 
prognóstico 997 
quadro clínico 995 
tratamento 996 
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Córnea plana 2263 
Coroideremia 2276 
Corpo estranho na vagina 2214 
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Cortes 81 
Corticosteroide sistêmico 463 
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Crescimento 63, 625 
alterado 628 
alta estatura 628 
baixa estatura 628 
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de hormônio do 
crescimento 630 
condições 625 
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tratamento com hormônio do 
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1650 
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acompanhamento domiciliar 
2459 
alta domiciliar 2458 
epidemiologia 2458 
formas de apresentação clínica 
2458 
plano terapêutico 2458 
Crioprecipitado 1609 
Criptorquidismo 2160 
Crise 
asmática 46] 
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convulsão febril 207 
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206 
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tratamento 207 
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aplástica 1595, 1598 
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1595.1598 
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epilépticas 1326 
febril 1315 
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prognóstico 1317 
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esmalte 2398 
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2374 
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paratireoides 696 
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490 
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1571 
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1572 
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leucócitos 1575 
de glutationa peroxidase 1575 
de mieloperoxidase 1575 
de transportador de glicose 
tipol 841 
de vitamina K 1616 
do antagonista do receptor de 
IL-1 1812 
intelectual 386, 830 
abordagem clínica 833 
aconselhamento genético 
834 
anamnese e exame físico 
833 
avaliação diagnóstica 
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deficiência intelectual 
833 
causas ambientais 831 
causas genéticas 831 
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epidemiologia 830 
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833 
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830 
seguimento 834 
primária de lactase 786 
relativa de lactase do 
prematuro 786 
secundária de lactase 787 
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tratamento 956 
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natal 2330 
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23/6 
neonatal 2330 
supranumerarios 2330 
Denticao 
decidua 2333, 2350 
permanente 2352 


Dentinogênese imperfeita 2375 
Depressão 353 
Dermatite 
atópica 410 
complicações 41] 
epidemiologia 410 
exame físico 410 
fatores desencadeantes 411 
fisiopatologia 410 
história clínica 410 
tratamento 412 
de contato 585 
alérgica 586, 587 
diagnóstico 588 
fototóxica e fotoalérgica 
588 
por irritante primário 585 
prevenção 589 
tratamento 588 
de fraldas 585, 586 
ictiosiforme 1814 
seborreica 604 
como marcador cutâneo 
de doenças graves na 
infância 606 
diagnóstico diferencial 606 
fisiopatologia 604 
histologia 605 
manifestações clínicas 604 
tratamento 605 
Dermatofitoses 566 
Dermatomiosite juvenil 1361, 
1786 
avaliação clínica de atividade e 
dano 1790 
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e Peter 1787 
diagnóstico 1787 
diferencial 1789 
epidemiologia 1786 
mecanismos etiopatogênicos 
1787 
métodos diagnósticos 1788 
prognóstico 1790 
tratamento 1790 
Dermatoses 
imunológicas 416 
neonatais 554 
prevalência 554 
parasitárias 573 
que cursam com 
hiperpigmentação 
558 
que cursam com pápulas, 
vesículas e pústulas 
554 
transitórias 555 
vasculares 557 
vesicopustulares causadas 
por agente infeccioso 556 
Dermatoviroses 578 


Dermoide epibulbar 2264 
Derrame pleural 1740 
diagnóstico 174] 
epidemiologia 1740 
prevenção 1744 
prognóstico 1744 
quadro clínico 1740 
tratamento 1742 
Desajuste ventilação /perfusão 
1899 
Descamação 605 
Descolamento de retina 2277 
na infância 2278 
Desconforto respiratório 1278 
Desenvolvimento 
do trato gastrointestinal 1230 
motor 60 
normal 59 
avaliação 59 
da fala e da linguagem 291 
psicossocial 363 
puberal 374 
sexual 295 
sexualidade de O a 9 anos 
293 
sexualidade do adolescente 
296 
Desidratação 175, 1228 
aguda 175 
Desnutrição energético-proteica 
1436 
diagnóstico 1437 
quadro clínico 1436 
tratamento 1437 
Destruição das paratireoides 696 
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inferiores 2014 
exames complementares 
2016 
tratamento 2016 
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Inferiores 2017 
tratamento 2018 
Dexmedetomedine 1923 
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insípido 1940 
nefrogênico 1183 
melito 649, 1466, 2276 
acompanhamento 
ambulatorial 658 
atividade física 658 
características clínicas 650 
classificação 649 
diabete mitocondrial 651 
diabete monogênico 650 
diabete neonatal 650 
diagnóstico 649 
dieta 658 
epidemiologia 651 
etiopatogenia 651 


maturity-onset diabetes of 
the young 650 
quadro clínico 653 
regulação da secreção de 
insulina 654 
tipo 2 663, 671, 1466 
nutrologia 1466 
tratamento 654 
valores de glicemia 
plasmatica 649 
Diafragmas e atresia laringea 
1696 
Dialise peritoneal 1150 
Diarreia 
aguda 726 
agentes bacterianos 727 
avaliacao do estado de 
hidratação 729 
diagnóstico 728 
epidemiologia 726 
etiologia 726 
fisiopatologia e quadro 
clinico 727 
medicações 730 
prevenção 730 
tratamento e prevenção 729 
crônica 732 
abordagem terapêutica 736 
alterações da motilidade 
134 
apresentação clínica 733 
características das 
evacuações 734 
defeitos estruturais dos 
enterócitos 734 
diagnóstico 734 
diarreia colerética 733 
estado nutricional 735 
etiologia 732 
fisiopatologia 732 
imagem 736 
infecções 733 
ma absorção 
de carboidrato 733 
de gordura 734 
proteica intestinal 734 
marcadores sorológicos não 
invasivos 735 
principais causas 732 
resposta imune anormal 
T33 


sinais e sintomas associados 


135 

testes para avaliacao de 
funcao digestivo- 
-absortiva, pancreatica 
e inflamatória 735 

tumores neuroendócrinos 
134 

funcional 753, 754 
Diazepam 1921 


Dieta(s) 1454 
cetogênica 1351 
restritivas 1471 

Dificuldades 
alimentares 1496 

diagnóstico 1498 
epidemiologia 1496 
prevenção 1499 
prognóstico 1499 
quadro clínico 1496 
tratamento 1498 
de aprendizado e linguagem 
289 
classificação 290 
diagnóstico 293 
epidemiologia 290 
manejo das dificuldades de 
aprendizado 293 
na leitura: sintomas mais 
frequentes 291 
na linguagem escrita: sintomas 
mais frequentes 292 
nas habilidades matemáticas: 
sintomas mais 
frequentes 292 
Digoxina 542, 1907 
Diminuicao da acao do 
paratormônio 696 

Disfagia 1490, 1683 
achados clinicos 1683 
avaliacao clinica 1683 
classificação das causas 1684 
tratamento 1684 

Disfonia 1686 
avaliação clínica 1687 
causas 1686 
tratamento 1688 

Disforia de gênero 300, 303 

Disfunção do trato urinário 

inferior 1119 
classificação 1120 
comorbidades 1121 
diagnostico 1122 
fisiopatologia 1120 
tratamento 1123 

Disfunções do metabolismo da 

vitamina D 696 

Disfunções mastigatórias 2352 

Dislipidemia(s) 664, 1440, 1454 
diagnóstico 1441 
etiologia 1440 
prevenção 144] 
tratamento 1443 
primária 144] 

Dismenorreia 2205 
diagnóstico diferencial 2205 
epidemiologia 2205 
primária 2205 
secundária 2206 

Disostoses 861 

Dispepsia funcional 752, 754 


Displasia broncopulmonar 1758 
diagnóstico 1759 
epidemiologia 1758 
fisiopatologia 1759 
patogênese 1758 
prevenção 1760 
prognóstico 1760 
quadro clínico 1759 
tratamento 1759 

Displasia cística renal 1162 

Displasia do desenvolvimento do 

quadril 1999 
etiologia 1999 
exame físico 1999 
exames complementares 
2000 
incidência 1999 
tratamento 2001 

Dispositivo intrauterino 2223 

Disquezia 753, 754 

Dissecção arterial cervicocefálica 

1986 

Distanásia 45 

Distopia testicular 2158 
complicações 2162 
diagnóstico 2160 
embriologia 2159 
epidemiologia 2158 
tratamento 2160 

Distrofia(s) 
de cone 2275, 2276 

e bastonetes 2276 

do epitélio pigmentado da 
retina 2275 

endotelial congênita 
hereditária 2264 

hereditárias da retina e da 
coroide 2274 

macular da Carolina do Norte 
2216 

musculares 1361, 1364 

polimorfa posterior 2264 

Distrofinopatias 1365 

Distúrbio(s) 
adquiridos relacionados aos 

fatores de coagulação 
1616 
da coluna vertebral 2003 
da diferenciação do sexo 633, 
634 
DDS - 45,X/46,XY = 
disgenesia gonadal 
mista 635 
DDS - 46,XX - deficiência 
da aromatase 
placentária (P450 
aromatase) 637 
DDS - 46,XX - hiperplasia 
suprarrenal congênita 
637 
DDS - 46,XX testicular 635 
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DDS - 46,XY - defeito 
do metabolismo dos 
androgênios nos 
tecidos periféricos 636 
DDS - 46,XY - deficiência 
de 5-alfa-redutase tipo 
2 636 
DDS - 46,XY - deficiência 
de produção de 
testosterona 636 
DDS - 46,XY - disgenesia 
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parcial 635 
DDS - 46,XY - erros inatos 
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testosterona 636 
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DDS - 46,XY (WTD) - 
disgenesia gonadal 
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degenerativa renal 
635 
DDS - vários cariótipos 
possíveis — ovario- 
-testicular 635 
diagnostico e conduta 638 
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diferenciação sexual 
feminina 634 
diferenciação sexual 
masculina 633 
estabelecimento do sexo 
genético 633 
estado sexualmente neutro 
633 
da hemostasia secundária 1614 
da laringe 1690 
da orelha externa 1667 
das pálpebras 2255 
de difusão 1898 
de movimentos relacionados 
ao sono 1339, 1340 
do desenvolvimento cortical 
1346, 1349 
do equilíbrio acidobásico 1948 
do metabolismo 
da glicose 1235 
do cálcio 693, 1238 
do cálcio, do fósforo e do 
magnésio 691 
do fósforo 699 
do fósforo relacionados ao 
seu manuseio renal 
tubular 1176 
do magnésio 700, 1240 
do potássio 1941 
do sódio 1926 
do paratormônio 695 
do sono 1336, 1343 
anamnese do sono 1336 
classificação internacional 
dos distúrbios do sono 
1336 
identificação e classificação 
1337 
investigação complementar 
1339 
relacionados a ritmo 
circadiano 1339, 1340 
rotinas e orientações sobre o 
sono 1340 
tratamento 1340 
gastrointestinais 764 
funcionais 75] 
epidemiologia 751 
fisiopatologia 75] 
prognóstico 754 
quadro clínico e 
diagnóstico 75] 
tratamento 753 
genéticos 852 
decorrentes de mutações 
cromossômicas 852 
menstruais 2201 
diagnóstico 2202 
etiologia 2201 
padrão menstrual 2201 
tratamento 2203 


metabólicos do recém-nascido 
1235 
nutricionais 796 
ósseo e mineral 1155 
obstrutivos do sono 664 
pieloureterais 2122 
pigmentar geográfico 2276 
precoces da homeostase 
do potássio 1225 
do cálcio 1226 
do sódio 1225 
puberais 639, 646 
retardo puberal 646 
qualitativos dos fagócitos 1571 
respiratórios 
do recém-nascido 1276 
do sono 1340 
relacionados ao sono 1337 
traqueobrônquicos 1707 
trombóticos 1616 
avaliação laboratorial 1617 
fatores externos 1617 
manifestações clínicas 1617 
tratamento 1617 
Diuréticos 540, 541 
Diversidade sexual 298 
Divertículo de Meckel 181, 2131, 
2133 
complicações cirúrgicas 2134 
Dobras cutâneas 1401 
Dobutamina 1906 
Doença(s) 
autoinflamatórias 1809 
bolhosas agudas 613 
cardiaca congênita 516 
epidemiologia 516 
cardiovascular 1452 
fatores de risco 1453 
nutrologia 1452 
prevenção 1455 
celiaca 738 
diagnóstico 739 
epidemiologia 738 
forma assintomática ou 
silenciosa 739 
forma atípica 738 
forma clássica 738 
forma potencial 739 
grupos de risco 739 
prevenção 741 
prognóstico 741 
quadro clínico 738 
tratamento 740 
císticas 
adquiridas 1162 
congênitas não hereditárias 
1162 
hereditarias 1160 
renais 1159 
classificação 1159 
cronicas 353 


granulomatosas 1601 
nao transmissiveis 1452, 
1463 
da arranhadura do gato 2289 
diagnóstico 2289 
tratamento 2289 
da cornea e da conjuntiva 2263 
da retina 2273 
da tireoide 675 
das suprarrenais 684 
de Alstrom 2275 
de Behçet 1814 
de Best juvenil 2275 
de Chagas 999 
diagnóstico 1001 
epidemiologia 1000 
etiopatogenia 999 
manifestações clínicas 1001 
prevenção 1003 
profilaxia 1003 
transmissão congênita 1000 
tratamento etiológico 1002 
de Charcot-Marie-Tooth 1369 
classificação 1369 
diagnóstico 1370 
epidemiologia 1369 
prevenção 137] 
quadro clínico 1369 
tratamento 1370 
de Coats 2276, 2277,2309 
de Crohn 743 
de depósito lisossômico 843 
aconselhamento genético 
849 
classificação 843, 844 
diagnóstico laboratorial 848 
epidemiologia 843 
padrão de herança 843 
quadro clínico 843 
tratamento 848 
de Eales 2276 
de Fabry 2276 
de Hand-Schuller-Christian 
1562 
de Hirschsprung 734 
com enterocolite 2131 
de Hodgkin 1548 
achados laboratoriais 1549 
diagnóstico diferencial 1549 
diagnóstico e classificação 
1549 
epidemiologia 1548 
fatores prognósticos 1549 
manifestações clínicas 1549 
sinais e sintomas 1549 
tratamento 1550 
de Kawasaki 1806, 1825, 2276 
complicações 1832 
diagnóstico diferencial 1832 
epidemiologia 1825 
etiopatogenia 1826 


evolução e prognóstico 1833 
exames complementares 
1832 
fisiopatologia 1827 
formas clínicas 1828 
manifestações clínicas e 
critérios diagnósticos 
1828 
tratamento 1833 
de Legg-Calvé-Perthes 2025 
de Leigh 870 
de Letterer-Siwe 1560 
de membrana hialina 1278, 
1284 
de Newmann-Pick 2276 
de Norrie 2276 
de Paget 2277 
de Pompe 1365 
de Refsum 1379 
de Riga-Fede 2329, 2383, 2384 
de Rosai Dorfman 1563 
de Stargardt 2275 
de Stargart 2276 
de Sturge-Weber 1388 
de Tay-Sachs 2276 
de von Hippel 2276 
de von Recklinghausen 2270 
de Von Willebrand 1614 
desmielinizantes do sistema 
nervoso central 1353 
do ciclo da ureia 840 
do complemento 1814 
do enxerto contra o hospedeiro 
1631 
do refluxo gastroesofágico 709, 
1478 
cintilografia gastroesofágica 
7l 
diagnóstico 711 
endoscopia digestiva alta 
com biópsia 712 
grupos de risco 711 
impedanciometria esofágica 
intraluminal 711 
manometria esofágica 712 
orientações dietéticas e 
posturais 712 
pHmetria esofágica 711 
quadro clínico 709 
radiografia contrastada de 
esôfago, estômago e 
duodeno 711 
sinais e sintomas 709 
teste terapêutico empírico 
com supressão ácida 
712 
tratamento 712 
ultrassonografia 
esofagogástrica 711 
do xarope de bordo ou 
leucinose 839 


falciforme 1594 
diagnóstico clínico 1594 
diagnóstico laboratorial 
1505 
epidemiologia 1594 
fisiopatogenia 1594 
tratamento 1596 
febrilaguda 951 
genéticas 887 
abordagem molecular 887 
escolha do teste 
molecular para 
investigar uma doença 
gênica 888 
interpretação do 
resultado de um exame 
molecular 889 
principais tipos de 
exames genéticos 
moleculares 888 
do complexo do 
comportamento 
autista 879 
granulomatosas 1813 
crônica 1574 
hemorrágicas 1613 
do recém-nascido 1294, 
2130 
avaliação clínica inicial 
1294 
avaliacao laboratorial 
inicial 1294 
diagnostico 1296 
profilaxia 1297 
quadro clinico 1296 
tratamento 1298 
hepatica 1616 
causas 795 
complicações decorrentes 
da progressão 
crônica 794, 2117 
da doença 796 
diagnóstico 794 
diagnóstico diferencial 796 
gordurosa não alcoólica 663 
quadro clínico 794 
tratamento /96 
infecciosas 1568 
sistêmicas 1601 
inflamatórias imunomediadas 
1601 
inflamatória do intestino 213] 
abordagem diagnóstica 745 
apresentação clínica 743 
terapia medicamentosa 748 
tratamento /46 
mao-pé-boca 583 
metabolica(s) 807 
diagnostico 808 
do figado 807 
hereditarias 836 


manifestacoes clinicas 808 


óssea 1211 
patogênese 808 
que podem necessitar de 
transplante hepatico 
812 
tratamento 809 
mitocondriais 2275 
neurológicas 1478 
avaliação da condição 
nutricional 1479 
avaliação da deglutição 
1480 
comorbidades 1478 
deficiências nutricionais 
1478 
orientações nutricionais 
específicas 1480 
neuromusculares 1361 
classificação 1361 
diagnóstico 1362 
quadro clínico 136] 
orgânicas 757 
ósseas 861 
piogênicas 1813 
pulmonar crônica 1212, 1758 
renal 1482 
cística medular 1160 
crônica 1152 
avaliação laboratorial 
156 
epidemiologia 1153 
estágios 1152 
etiologia 1154 
fisiopatologia 1155 
prognóstico e evolução 
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1209 
aspectos nutricionais 1213 
cuidados 1210 
pré-termo 1209 
alimentação por via enteral 
1233 
desenvolvimento do trato 
gastrointestinal 1230 
necessidades nutricionais 
1230 
nutrição parenteral 1230 
praticas alimentares 1233 
recomendacoes para NPT 
em RN prematuros 
1231 


Receptor-sensor de cálcio 693 
Recomendações nutricionais5 


1408 


Reconstituição de sangue total 


1607 


Registro Eletrônico de Saúde 23 
Regulação endócrina do 


crescimento 363 


Retardo 
de absorção de líquido alveolar 
1212 
do crescimento 1155 
mental 273 
Retina 2314 
Retinoblastoma 1556, 2277, 2292, 
2308 
diagnóstico 2293 
diagnóstico diferencial 2295 
história natural 2292 
incidência 2292 
padrão de herança e 
classificação 2292 
patologia 2294 
propedêutica complementar 
2294 
sinais clínicos 2293 
tratamento 2295 
Retinocoroidite toxoplasmica 
1061 
Retinografia 2273 
Retinopatia 
da anemia falciforme 2278 
da prematuridade 2276, 2277, 
2314 
características clínicas 2316 
classificação 2315 
diagnóstico 2316 
diagnóstico diferencial 2317 
fisiopatologia 2314 
prevenção 2318 
quadro clínico 2315 
seguimento 2317 
tratamento 2317 
diabética 2276, 2277 
proliferativa 2276 
Retinose pigmentária 2274 
Retinosquise juvenil ligada ao X 
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Rubéola 987, 1819, 2276 
congênita 1247, 2290 
diagnóstico 2290 
Ruidos cardíacos 511 


S 
Sala de parto 1221 
Sangramento 
anormal 2201 
digestivo 2129 
alto 2129 
baixo 2130 
disfuncional 2201 
uterino 
vaginal na infância 2214 
causas 2214 
Sarampo 986 
Sarcoma de Ewing 1587 
Saúde 
bucal 2325, 2348 
promoção 237] 
do bebé prematuro 2395 
aparência clínica 
dos defeitos de 
desenvolvimento do 
esmalte 2396 
patogênese dos defeitos 
de esmalte 
prevalência de defeitos de 
esmalte em crianças 
nascidas prematuras 
2395 
escolar 1456 
Ossea 1456 
Sedacao 1917, 1921 
avaliação do nivel de sedação 
1917 
Sedativo dissociativo 1923 
Sedentarismo 353, 1454 


Regurgitacao infantil 751, 753 
Reidratacao oral e venosa 176 
Relação médico-paciente 33 
aspectos éticos e legais 38 
Remifentanil 1920 
Rendimento esportivo 2034 
Resistência à insulina 663, 


2275-2201 


Retocolite ulcerativa 744 
Retracao prolongada 274 
Retrognatismo 


fisiológico 2349 
mandibular 2360, 2363 
fisiológico 2359 


Segurança 
de brinquedos e atividades de 
lazer 81 
do pedestre 76 
na água 88 
na internet e meios eletrônicos 
121 
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Respiração 1217 


oral 1670 


Responsabilidade médica 12 


culpa civil 13 
culpa penal 13 
dano médico 13 
erro 12 
imperícia 12 
imprudência 12 
negligência 12 


Ressuscitação cardiopulmonar 


137, 145 
cuidados pós-ressuscitação 
146 


Rifampicina 926 
Rim 
em esponja medular 1162 
multicístico displásico 1162 
Rinoconjuntivite alérgica 2267 
Rinossinusite 1673 
aguda 1673 
alérgica 427 
crônica 1674 
Risco de mortalidade pediátrica 
1841 
Rizotomia dorsal seletiva 1351 
Ropivacaina 1921 
Roséola infantil 988 
Rotavírus 726 


no ambiente doméstico 71 
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no trânsito 75 

Selênio 1432 
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diagnóstico clínico 1252 
diagnóstico diferencial 1254 
epidemiologia 1251 
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exames laboratoriais 1254 
fatores de risco 1251 
manifestações clínicas 1252 
patogênese 1252 
prevenção 1258 
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recém-nascido a termo 
assintomático 1252 
tratamento 1255, 1256 
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2046 
sexarca 3/3 
Sexo inseguro 353 
Sexting 121 
Sexualidade 373 
descoberta 374 
evolução 373 
vivência 374 
Shunt 1898 
Sibilância recorrente pós-viral 
1730 
diagnóstico 1731 
diagnóstico diferencial 1730 
manejo farmacológico 1732 
medidas preventivas não 
farmacológicas 1733 
medidas terapêuticas 1733 
tratamentos 1/33 
Sífilis 1008, 2276 
adquirida 1008 
congênita 1009, 1244 
precoce 1244 
tardia 1245 
durante a gravidez 1009 
ocular 2288 
Sigilo médico 25 
Sinal 
de Hart 2000 
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de Peter Bade 1999 
Sincope 148 
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avaliação inicial 15] 
cardiogênica 149 
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fisiopatologia 148 
incidência 148 
metabólica 150 
neuropsiquiátrica 150 
testes diagnósticos 151 
tratamento 152 
Sindrome(s) 
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associadas a deficiência 
intelectual 831, 832 
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ONG 1579 
cromossômicas 630 
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da criança hipotônica 1362 
da dor abdominal funcional 
152, 154 
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da obstrução pilórica 2167 
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no escolar 


no adolescente 752, 753 
no lactente 752, 753 
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940 
da veia cava superior 1564 
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de Alagille 2117 
de Alport 2298 
de Alstrom 2276 
de Asperger 274 
de aspiração meconial 1280, 
1284 
de Axenfeld-Rieger 2263, 2270 
de Bardet-Biedl 1161, 2275, 
2216 
de Bartter 1178 
de Blau 1813, 1814 
de Brown 2261 
de Bruck 1460 
de Chédiak-Higashi 1574 
de Cornelia de Lange 832 
de Cushing 688, 1938 
de Down 854, 1543, 2276, 
2298 
de Dravet 1321 
de Duane 2261 
de Edward 854 
de Ehlers-Danlos 2277 
de Eisenmenger 486 
de falência medular 1630 
de Fanconi 1182 
de febre(s) periódica(s) 
de Gianotti-Crosti 990 
de Goldmann-Favre 2275 
de Goltz 2274 
de Griscelli 1574 
de Guillain-Barré 1353, 1361, 
1368, 1376 
de hiper-IgE 1573 
de hipoplasia 
do coração esquerdo 524 
do ventrículo esquerdo 491 
de insuficiência torácica 
associadas a distúrbios 
esqueléticos difusos 
2106 
de Kearns-Sayre 870 
de Klinefelter 366, 856 
de Landau-Kleffner 1323 
de Laron 876 
de Lennox-Gastaut 1323 
de lise tumoral 1566 
de Lowe 2298 
de Marfan 2298 
de Meckel-Gruber 2274 
de microftalmia de Lenz 2274 
de Miller Fischer 1353, 1376 
de Moebius 2261 
de Mounier-Kuhn 1709 
de Munchausen 92, 96 


de Noonan 877 

de Ohtahara 1320 

de opsoclônus-mioclônus- 
-ataxia (Kinsbourne) 
1975 

de Panayiotopoulos 1323 

de Patau ou trissomia do grupo 
D ou trissomia do 
cromossomo 13 854 

de Poland 2105 

de Prader-Willi 2276 

de Rett 274 

de Russel-Silver 630 

de secreção inapropriada do 
hormônio antidiurético 
1933 

de Stevens-Johnson 613, 
2266 

de Stickler 2277 

de Sturge-Weber 2276 

de Turner 366, 630, 854, 876, 
1460 

de Usher 2275 

de Weill-Marchesani 2298 

de West 1321, 1350 

de Wiskott-Aldrich 1613 

de Wyburna-Manson 2276 

de Zollinger-Ellison 734 

dismórficas 876 

do bebê sacudido 94 

do crupe 130 

do desconforto respiratório 
1212, 1882 

do duplo Y (47,XYY) 857 

do excesso de treinamento 
2434 

do intestino curto 1492, 2086 

do intestino irritável 752, 754, 
757, 160 

do leucócito preguiçoso 1573 

do respirador oral 1670 

dos ovários policísticos 2210 

dos vômitos cíclicos 752, 754 

do X frágil 832 

epiléticas neonatais 1270 

febris idiopáticas 1812 

genéticas 630 

hemofagocitica 1624 

hemolítico-urêmica 1113 

hereditária 1809 

hiper-IgD com febre periódica 
1811 

mediastinal superior 1564 

metabólica 661, 671 

miastênica congênita 1361 

mielodisplásica 1630 

nefrótica Idiopática 1138 

neurocutâneas 1385 

orofacial-digital tipo 1 1162 

perdedora de sal cerebral 
1931 


periódica associada ao receptor 
do fator de necrose 
tumoral 1810 
pós-concussional 1971 
retinorrenais 2275 
torácica aguda 1594, 1598 
Sinostose 
coronal 1332 
bilateral 1331 
da sutura 
metópica 1332 
unilateral 1332 
Sinovite transitória do quadril 
2024 
Sinus umbilical 2135 
Sistema cardiovascular na criança 
509 
avaliação clínica 509 
exame físico cardiovascular 
510 
história clínica 509 
história gestacional e 
perinatal 509 
história pós-natal 509 
ruídos cardíacos 511 
sopro cardíaco 512 
Sistema(s) 
de escores para avaliação de 
gravidade 1841 
de histocompatibilidade 
humano 1629 
excretor 2252 
canalículos 2252 
conduto lacrimonasal 2252 
pontos lacrimais 2252 
saco lacrimal 2252 
hemostático 1524 
portal 2116 
respiratório 1886 
secretor 2251, 2252 
Sódio 1926 
Sopro cardíaco 473, 503, 512 
avaliação clínica 503 
classificação 505 
diagnóstico diferencial do 
sopro inocente 506 
exteriorização clínica do sopro 
patológico 507 
intensidade 505 
sopro 506 
tipos 504 
zumbido venoso 506 
Staphylococcus aureus resistentes 
a vancomicina 933 
a oxacilina 933 
Sufentanil 1920 
Sufocação /asfixia 81 
Suicídio 104, 107 
Sulfametoxazol /trimetoprima 
927 
Sulfato de magnésio 464 


Suplementação 
alimentar 1472 
de micronutrientes 1475 
vitamínica e mineral 1413 
Suplementos nutricionais 2422, 
2423 
Suporte 
a familia: mas notícias, decisão 
compartilhada e 
acompanhamento no 
luto 2466 
avançado de vida 1847 
equipe de ressuscitação 
e equipamentos 
avançados 1847 
básico de vida 1848 
Supraglotite 132 
Suspensório de Pavlik 2001 
Suturas cranianas abertas 1331 


T 
Tabaco 109 
Tabagismo passivo 1703 
Talassemias 1590, 2277 
alfa-talassemia 1592 
beta-talassemias 1593 
diagnóstico clínico 1591 
diagnóstico laboratorial 1592 
epidemiologia 1590 
fisiopatologia 1591 
Talento esportivo 2034 
Taquipneia transitória do recém- 
-nascido 1280, 1284 
Tarefas de atenção auditiva 
sustentada 1643 
Taxas de concentração de sódio 
no suor 2075 
TCE 2184 
Tecido adiposo 668 
Teicoplanina 911 
Telangiectasia(s) 
em palpebra 1796 
oculares 1379 
oculocutaneas 1389 
palpebrais 1787 
Telarca 365 
precoce 642 
Teoria do risco 17 
Terapia(s) 
antiviral 943 
de substituição renal 1150 
extracorpóreas 1150 
Teratoma 2096, 2099 
Teste(s) 
comportamentais de 
processamento 
auditivo 1641 
da oximetria de pulso 519 
de absorcao de lactose pela 
sobrecarga oral 788 
de Adams 2004 


de hiperoxia 519 
do H2 expirado 788 
do olhinho 2298, 2307 
do pezinho 1302 
do reflexo vermelho 1301, 2307 
ergometrico 2431 
rapido de lactose em fragmento 
de biópsia 788 
turbidimetrico 1098 
Tetralogia de Fallot 475 
com atresia pulmonar 523 
Ticarcilina/clavulanato 922 
Tinea 
capitis 566, 567 
corporis 568 
cruris 569 
faciei 568 
pedis 569, 570 
Tinhas 566 
Tiopental 1922 
Tomografia de coerência óptica 
de padrão espectral 
2215 
Tonsilas palatinas 1677 
Tonsilites 1677 
agudas 1678 
Tônus neuromuscular 1362 
Topiramato 1273 
Torção 
de ovário 181 
de testículo 2154 
Torcicolo 
congênito 2096, 2100 
paroxistico 1382 
Tortuosidade vascular 2276 
Tosse 1073 
Toxina botulínica 1351 
Toxindrome 
anticolinérgica 223 
anticolinesterásica 223 
depressiva 224 
extrapiramidal 224 
narcótica 224 
simpatomimética 224 
Toxocariase ocular 2287 
diagnóstico 2287 
tratamento 2288 
Toxoplasmose 1058, 2276 
adquirida 1066 
aguda 1066 
congênita 1060, 1242 
diagnostico 1061, 1062 
diagnostico diferencial 1065 
epidemiologia 1059 
ocular 1060, 2285 
prevenção 1069 
prognostico 1068 
quadro clinico 1059 
tratamento 1065 
Tracoma 2267 
Tramadol 1921 


Transexualismo 303 
Transfusao(des) 1606 
de componentes do plasma 
1609 
de hemocomponentes 1607 
complicações 1610 
de hemoderivados 1610 
intrauterina 1607 
sanguineas 1598 
Transito 76 
Transplante 
de célula-tronco 
hematopoética 1599, 
1627, 1629 
de intestino 2089 
hepático 812 
intestinal 1494 
Transporte 
dos pacientes graves 1847, 
1852 
intra e inter-hospitalar 1856 
neonatal 1859 
seguro de crianças 76 
Transposição 
corrigida das grandes artérias 
494 
das grandes artérias 474, 527 
Transtorno(s) 
alimentares 105, 1416 
conversivo 1345 
da identidade sexual 303 
da personalidade antissocial 
265 
de ansiedade 1345 
de aprendizagem 1640 
de conduta 264 
de déficit de atenção / 
hiperatividade 283 
de estresse pós-traumático 
101 
de gênero 300 
de identidade sexual na 
infância 303 
de oposição desafiante 264 
desintegrativos 274 
do comportamento 263 
do déficit de atenção e 
hiperatividade 274 
do desenvolvimento 
da linguagem 274 
puberal 365 
do espectro autístico 273, 879 
do processamento auditivo 
1647 
dos movimentos 1343 
específicos do 
desenvolvimento da 
aprendizagem 274 
explosivo intermitente 264 
factício 1345 
invasivos 
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do desenvolvimento 268, 
213 
não especificados 273 
não especificado da identidade 
sexual 303 
oposicional desafiante 274 
Traqueite bacteriana 133 
Traqueobroncomegalia congênita 
1709 
Traqueomalácia 1708 
Trauma(s) 1862, 2176, 2264 
abdominal 182, 2187 
bicicleta 2180 
cinemática do trauma 2177 
colisões de veículos 
automotores 2178 
dentário 2402 
epidemiologia 2176 
genitais 2215 
ocular 2277, 2278 
pedestres 2180 
quedas 2180 
toracico 2186 
Traumatismo 
abdominal 1866 
cranioencefalico 191, 1965 
abordagem após o 
atendimento inicial 
1975 
atendimento inicial 1966 
de motociclistas 75 
de trânsito 71 
de tórax 1865 
geniturinário 1866 
Travestismo bivalente 303 
Treinamento resistido 2415 
benefícios 2415 
crescimento somático 2416 
em adolescentes do sexo 
feminino 2417 
em crianças e adolescentes 
2415 
para a prevenção de lesões 
musculoesqueléticas 
2416 
prescrição 2417 
Triagem 
auditiva 1650, 1652 
avaliação objetiva da 
audição 1653 
em escolares 1655 
em lactentes 1655 
neonatal universal 1300, 1652 
auditiva 1300 
visual 1301 
Tricomoniase 1016 
Trigonocefalia 1332 
Trissomia 
13-15 (sindrome de Patau) 
2274 
15 proximal 859 
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18 (sindrome de Edward) 2274 
parcial do 8p 859 
parcial lp 857 
Trocas gasosas 1898 
Trombocitopenia(s) 1523 
hereditárias 1523 
imune primária 1619 
Trombocitose 1524 
Trombose 1526 
sinovenosa cerebral 1372 
Tronco arterioso 478 
Tuberculose 1072 
diagnóstico 1072 
epidemiologia 1072 
prevenção 1075 
osteoarticular 2008 
quadro clínico 1072 
tratamento 1074 
Tubulopatias 1172 
Túbulos renais 1172 
Tumor(es) 
abdominais 1552 
de células germinativas 1555 
de córtex suprarrenal 1556 
de partes moles 1557 
de Wilms 1553 
do córtex suprarrenal 1555 
do sistema nervoso central 
1577 
genitais 2217 
hepáticos primários 1554 
ósseos 1586 
sólidos 1552 
suprarrenais 689 
vasculares 59] 
Tungiase 576 


U 
Úlcera traumática 2385 
Ultrassonografia ocular 2274 
Ureidopenicilinas 921 
Urobilinogênio 1096 
Urolitiase 1126 
abordagem propedêutica do 
paciente agudo 1128 
após a fase aguda 1130 
patogênese 1126 
quadro clínico 1127 
tratamento do paciente agudo 
1129 
Uroterapia 1123 
Urticaria 416 
causas 416 
cronica 416, 418 
diagnostico 417 
epidemiologia 416 


etiopatogenia 416 
manifestacoes clinicas 417 
tratamento 417 
papular 616 
Uso 
de dispositivos eletrônicos 353 
de drogas 353, 385 
Utilitarismo 30 
Uvelte 2285, 1778, 1814 
crônica 1774 


V 
Vacina 1078 
BCG 1079 
contra influenza 976 
difteria e tétano 1083 
difteria, tétano e pertussis 
1083 
febre amarela 1085 
Haemophilus influenzae tipo b 
(Hib) conjugada 1083 
hepatite A 1085 
hepatite B 1082 
Influenza 1086 
injetavel de poliovirus 
inativados 1082 
meningocócica ACWY 
conjugada 1084 
meningocócica B 
recombinante 1084 
meningocócica C conjugada 
1084 
oral de poliovirus vivos 
atenuados 1082 
papilomavirus humano (HPV) 
1086 
pneumocócica conjugada 
1084 
rotavírus 1082 
tetra viral (sarampo, caxumba, 
rubéola e varicela) 
1085 
tríplice viral (sarampo, 
caxumba e rubéola) 
1085 
varicela 1085 
Valgo 2014 
Vancomicina 905 
Varicela 939, 989, 1819, 2265 
de ocorrência neonatal 94] 
em imunodeprimidos 941 
Varizes esofagicas e gastricas 186, 
2130 
Varo 2014 
Vasculatura fetal persistente 
2274, 2277 


Vasculite(s) 1800, 1829 
associadas ao ANCA 1804 
de vasos de grande calibre 
1807 

de vasos de médio calibre 1805 

de vasos de pequeno calibre 
1802 

mesentérica 1803 

Vasculopatia associada a STING 

com início na infância 
1814 

Vasectomia 2225 

Vasodilatadores 1906 

Veia umbilical 1220 

Ventilação 
com pressao positiva 1217 
massagem cardíaca 1219 
mecânica 1279 
nao invasiva 1888 
no transporte da criança e do 

recém-nascido 1855 

Ventrículo único (dupla via de 

entrada) 477 

Verificação da ambulância 1859 

Verrugas 5/9 
filiformes 580 
genitais ou condiloma 

acuminado 580, 2216 
planas 579 
plantares 580 
vulgares 579 

Vertigem paroxistica 1382 
benigna 1376 

Via aerea 
glótica e subglotica 129 
intratoracica 129 
supraglotica 129 

Vias lacrimais 225] 

Violéncia 109, 353 
autoinfligida 104 
doméstica 92, 104, 253 
fisica 92, 93 

aspectos clinicos 254 
aspectos éticos e legais 253 
atendimento 253 
critérios de internação 
hospitalar 254 
diagnóstico 254 
epidemiologia 253 
notificação 255 
responsabilidade legal 256 
e adolescência 92 
atendimento 98 
avaliação clínica e 
diagnóstica 93 
avaliação radiológica 95 


crime de maus-tratos 92 
epidemiologia 93 
negligência 92,95 
notificação 98 
omissão 92 
omissão do cuidar 95 
prevenção 98 
prognóstico 98 
sinais específicos 93 
na infância 
na mídia 121 
psicológica 95 
química 97 
sexual 92, 95, 379, 2232 
atendimento 2234 
classificação 2233 
diagnóstico 2233 
incidência 2232 
notificação 2236 
prevalência 2232 
prevenção 2234 
prognóstico 2234 
quadro clínico 2233 
tratamento 2234 
Viroses exantemáticas 985 
Vírus 
Epstein-Barr 946 
herpes simples tipos 1 e 2 936 
Influenza 972 
varicela zoster 936, 936 
Zika 969 
Vitalidade ao nascer 1217 
Vitamina(s) 1417, 1426 
A 1426 
C 1430 
D 692, 1416, 1428, 146] 
K 1295 
do complexo B 1430 
Vitreorretinopatia exsudativa 
familiar 2277 
Vomitos ciclicos 1382 
Voriconazol 913 
Vulvovaginite 2197, 2214 
diagnóstico 2200 
exame fisico 2197 
fatores de risco 2197 
inespecifica 2198 
quadro clinico 2197 


X 

Xantogranuloma juvenil cutâneo 
1563 

Xerostomia 1488 


Z 
Zinco 1418, 1434, 1472 
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